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Heft 19 (Erstes Oktoberheft) 


Die Zellentartung als entwicklungsphysiologisches Problem *) 


Von F. SEILERN-ASPANG, Wien und Innsbruck 


. Die normale Zelle im biologischen System. 
a) Einzelzelle. — b) Zellaggregate. — c) Zellfelder. 


ad 


Zelldifferenzierung und das Kontrollsystem. 

a) Zelldifferenzierung und die Unfähigkeit einer pathologisch ver- 
änderten Zelle, auf ein Kontrollsystem zu reagieren. — b) All- 
gemeine Kontrolle des Organismus, — c) Die Zellkontrolle durch 
Nachbarzellen. 


Isolierung und Entdifferenzierung. 

a) Der Einfluß chemischer Cancerogene auf morphogenetische 
Felder. — b) Zellisolierung durch Cancerogene. — c) Entdifferen- 
zierung durch Zellisolierung. 


4. Differenzierung. 
a) Differenzierungspotenzen normaler Zellen. — b) Differenzie- 
rungspotenzen entarteter Zellen. — c) Die Möglichkeit experi- 


menteller Differenzierung entarteter Zellen. 


Die nachfolgend dargestellte Arbeitsrichtung in ihrer 
Problemstellung und ihren Experimenten beruht auf der 
Betrachtung des Krebses aus dem Blickwinkel der Ent- 
wicklungsphysiologie. Es ergibt sich von selbst, daß eine 
solche Betrachtungsweise mit herkömmlichen Vorstellun- 
gen, vor allem mit denen der Pathologie, teilweise nicht 
übereinstimmt. Solche Widersprüche beruhen jedoch 
wahrscheinlich mehr auf den noch zahlreichen Unklar- 
heiten, die dem Krebsproblem bei sämtlichen Betrach- 
tungsweisen anhaften. 

Während Wachstum, Zellvermehrung und Differen- 
zierung in der Normogenese (Normalentwicklung des 
Embryos und des Regenerates) einem Kontrollsystem 
der Induktionswirkung (der Bestimmung eines Gewebes 
zu besonderen Entwicklungsleistungen durch einen ande- 
ren Gewebsbezirk) und Hemmfeldwirkung unterstehen, 
zeigt die entartete Zelle als typisches Merkmal die Auto- 
nomie. Die Krebszelle erweist sich nicht mehr durch ihre 
Differenzierung und physiologischen Zustände dem Ge- 
samtorganismus eingeordnet. 

Für das Ausscheiden einer Zelle aus dem Verband 
des Organismus gibt es theoretisch zwei Möglichkeiten: 

1. das Versagen des Kontrollsystems, 

2. die Unfähigkeit einer pathologisch veränderten 
Zelle, auf das Kontrollsystem zu reagieren. 


1. Die normale Zelle im biologischen System 
a) Einzelzelle 


Eine Zelle wird nur dann in die Morphogenese des 
Organismus einbezogen, wenn sie mit ihm in Verbin- 
dung steht. In den meisten Fällen erfolgt dies über 
eine Kontaktnahme der Zelloberfläche mit den übrigen 
Zellen des Organismus. Jede Zelle wird wenigstens 
vorübergehend in einer für ihre Differenzierung wichti- 
gen Phase direkte Kontaktnahme mit ihrer Umgebung 
haben. So lösen sich z.B. in der frühen Embryogenese der 
Trikladen (Strudelwürmer) die Furchungszellen vonein- 
ander und schwimmen, oft weit voneinander getrennt, bis 
ungefähr zum 50-Zellen-Stadium in einer Blase von flüssi- 
gem Dotter. Zu deutlich verschiedenen Zeiten treten die 
freischwimmenden Zellen zu dichten Gruppen zusammen, 
worauf sie sich je nach Gruppe verschieden differenzieren. 
Wird das Zusammentreten der Zellen (durch Gleichstrom ; 
unveröffentlicht) verhindert, so wachsen die Dotterblasen 
zu Riesenformen heran, die mit vielen hundert undiffe- 
renzierten und frei schwimmenden Zellen angefüllt sind. 

Die Wichtigkeit des Adhäsionsvermögens der Zell- 
oberfläche als Voraussetzung der Zellkontaktnahme in 
der Normogenese der Vielzeller ist bekannt [595], [62], 


*) Die in dieser Arbeit angefiihrten Originalarbeiten wurden mit 
Unterstiitzung der Schering-Werke, Berlin, durchgefiihrt. 
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[655]. Solange die Einzelzelle, z.B. durch niederen Cal- 
ciumgehalt (siehe niederer Calciumgehalt der malignen 
Zelle [13]) oder wegen ihrer elektrischen Ladung [53] 
nicht die Voraussetzung zur Zellaggregation bietet, ist 
die Zellautonomie zwangsweise eine vollkommene. 'Am- 
BROSE, JAMES und Lowick [3] konnten nachweisen, daß 
eine Malignität nicht nur auf zunehmender Proliferation 
beruhen muß, sondern auch auf einer Veränderung der 
Oberflächeneigenschaften, wodurch die entarteten Zellen 
ih mehr gegenseitig Kontakt nehmen können (s. auch 
[2] 
b) Zellaggregate 

Die Zellaggregation ist zwar die Voraussetzung für 
die Aufgabe der Zellautonomie, jedoch ist sie dieser nicht 
gleichzustellen. Bei Kolonien bestimmter Protisten 
können die Zellen in allen ihren Funktionen als Einzel- 
individuen völlig unabhängig voneinander sein. Es fehlen 
stoffliche Gradienten und physiologische Abläufe, welche 
über den einzelnen Kernwirkungsbereich hinaus verbin- 
dend und ordnend wirken. Diese Verhältnisse finden 
sich auch bei experimentell erzeugten syncytialen Tu- 
moren niederer Würmer [57f]. Bei ihnen finden sich in 
einem einheitlichen, nicht zellig aufgeteilten Cytoplasma 
Tausende von beliebig verteilten Kernen, welche öfters 
zu großen Ansammlungen gehäuft sind. Trotz der 
engen (syncytialen*) Verbindung der einzelnen Kernwir- 
kungsbereiche dürfte hier aber die Gleichheit der einzel- 
nen Tumorbezirke dem Aufbau von Organisationsfeldern 
entgegenstehen. Aus demselben Grunde zeigen z.B. drei- 
dimensionale Kulturen nur eines Zelltyps, im Gegensatz 
zu dreidimensionalen Kulturen von gleichzeitig zwei oder 
mehreren Zelltypen, keine Organisationsvorgänge [57c]. 

c) Zellfelder 


In den Zellfeldern, welche sich mit wenigen Ausnah- 
men bei sämtlichen vielzelligen Organismen finden, ist 
nicht nur eine Aggregation der Zellen vollzogen, sondern 
es ist auch deren Autonomie zugunsten größerer Bezirke 
aufgegeben. Die diese Bezirke durchlaufenden physio- 
logischen Vorgänge haben die Zellen zu ungleichen Teilen 
höherer Einheiten gemacht. 


2. Zelldifferenzierung und das Kontrollsystem 


a) Zelldifferenzierung und die Unfähigkeit einer patholo- 
gisch veränderten Zelle, auf ein Kontrollsystem zu reagieren 


Die durch Aggregation selbständiger Zellen (z.B. bei 
Schleimpilzen) oder durch Aufteilen einer Zelle (Embryo- 
genese) entstandenen Zellhaufen werden durch Gra- 
dienten auf dem Weg einer physiologischen und im 
weiteren morphologischen Zelldifferenzierung in un- 
gleiche Teile gegliedert. Es ist daher die Zelldifferenzie- 
rung Ausdruck der Zugehörigkeit einer Zelle zu einer 
höheren Einheit. Umgekehrt ist es aber auch die Zell- 
differenzierung, an der die Kontrollsysteme ansetzen 
können und so der differenzierten Zelle die ihrer Differen- 
zierung entsprechende Vermehrungsrate und den ent- 
sprechenden Platz im Organismus zuweisen. 

Werden Implantate aus differenzierten Zellen einer 
Planarie (Strudelwürmer) an anderen Stellen in Tiere 
gleicher Art implantiert, so wandern die Zellen teils 
differenziert, teils nach vorangehender Entdifferenzie- 
rung aus dem Implantat in das Wirtsgewebe ein. Dabei 
suchen die differenzierten Zellen die ihrer Differenzierung 
entsprechenden Stellen des Wirtes auf [49]. In Organis- 
men vom Regulationstyp (z.B. Strudelwürmer) ist die 
differenzierte Zelle befähigt, auf ein kontrollierendes 
und ordnendes System auch an einer ihr nicht zukom- 


*) Syncytium = mehrkerniger Gewebeverband ohne zellige 
Gliederung. 
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menden Stelle zu reagieren und mit Abwanderung und 
ortsgerechter Einordnung zu antworten. Wir müssen 
daher in der Zelldifferenzierung jene Zellkomponente 
sehen, welcher für das soziale Verhalten einer Zelle ver- 
antwortlich ist. 


Mit der Vorstellung der Zelldifferenzierung als Ansatz- 
punkt eines Kontrollsystems des Organismus stimmt 
überein, daß die Entartung mit einem Verlust der Zell- 
differenzierung einhergeht und die entarteten Zellen 
gleichzeitig mit der Entdifferenzierung das organische 
Wachstum aufgeben. Dagegen sind die histologisch und 
physiologisch differenzierten, endokrinabhängigen Tumo- 
ren, wie schon ihr Name sagt, nicht autonom, sondern 
sind durch einen Defekt im Kontrollsystem des Organis- 
mus bedingt [27]. Wird dieses Kontrollsystem wieder 
funktionstüchtig, so kann die differenzierte Zelle darauf 
antworten, und der Tumor kann rückgebildet werden. 
HorninG [34] stellte fest, daß chemisch induzierte Pro- 
statatumoren, solange sie vom glandulären Typ, also dif- 
ferenziert sind, endokrinabhängig sind. Wenn sie sich 
aber durch wiederholte Transplantation entdifferenzie- 
ren, werden sie völlig autonom. Das Fehlen der Zell- 
differenzierung macht es hier der entarteten Zelle un- 
möglich, auf ein Kontrollsystem zu reagieren. Die dabei 
beobachtete Abnahme der Bösartigkeit dürfte darauf 
beruhen, daß die autonom gewordene Zelle wegen ihrer 
Autonomie auf den stimulierenden Proliferationsreiz des 
gestörten Kontrollsystems nicht mehr reagieren kann 
und daher wieder zu ihrer eigenen, häufig geringeren 
Teilungsgeschwindigkeit zurückkehrt. 


Hierher gehört vielleicht die Beobachtung, daß die 
Virulenz bestimmter Krebsstämme mit Abnahme ihrer 
Chromosomenzahl unter die Zahl des Genoms zunimmt 
[32]. Da das Genom als Resonanzapparat für die Zell- 
differenzierung unerläßlich ist, wird mit Abnahme der 
Chromosomenzahl die Differenzierungsmöglichkeit der 
Zellen eingeschränkt. Dies könnte zu einer Abnahme 
einer geringen noch vorhandenen Einflußmöglichkeit des 
Kontrollsystems auf die Tumorzellen führen, da ja die 
Zelldifferenzierungen Ansatzpunkte für das Kontroll- 
system darstellen. Allerdings darf man nicht die Chromo- 
somen selbst als Ansatzstellen für das Kontrollsystem 
auffassen. Wenn man z.B. den Kern einer malignen 
Zelle aus dem Lucke-Carcinom (Leopardenfrosch) in eine 
entkernte Eizelle des Leopardenfrosches einsetzt, so ent- 
wickelt sich diese zu einer Blastula und zeigt damit, 
daß nicht im Kern die für die Entartung verantwort- 
lichen Veränderungen zu suchen sind [38]. 


b) Allgemeine Kontrolle des Organismus 


Wie schon oben gesagt, spielt neben der Zelldifferen- 
zierung als Ansatzpunkt für das Kontrollsystem dieses 
selbst für das Verhalten der Zelle eine große Rolle. Die 
endokrinabhängigen Tumoren wurden schon erwähnt. Das 
Fehlen oder eine Störung des kontrollierenden Systems 
führt bei ihnen zu unkontrollierter Vermehrung differen- 
zierter Zellen. Bei Wiederherstellung des kontrollierenden 
Systems bilden sich diese Tumoren zurück. Weiters 
könnte man ganz allgemein das Auftreten von Tu- 
moren in Beziehung zum Vorhandensein eines Hor- 
monsystems setzen. So meint GERSCH (persönliche 
Mitteilung): „Bei Betrachtung der Tatsache, daß bei 
Wirbeltieren bedeutend häufiger Tumoren auftreten als 
bei Wirbellosen, scheint es sehr wohl denkbar, daß dieser 
Unterschied damit im Zusammenhang steht, daß die 
Wirbeltiere im Gegensatz zu den meisten Wirbellosen 
über ein ausgedehntes und aufeinander abgestimmtes 
Hormonsystem verfügen. Damit ist aber ohne Zweifel 
bei den Wirbeltieren eine größere Abhängigkeit des ein- 
zelnen Gewebes diesem Kontrollsystem gegenüber vor- 
handen. Somit besteht andererseits aber auch die Mög- 
lichkeit, aus diesem Kontrollsystem zu entgleiten und 
sich diesem zu entziehen. Damit würde in gewisser Hin- 
sicht das besondere Vorkommen von Tumoren bei Wirbel- 
tieren im Vergleich zu Wirbellosen verständlich. 

Für diese Auffassung ließen sich weiterhin die Tumoren 
der Insekten als Beispiele unter den Wirbellosen anführen. 
Das gerade bei Insekten häufige Auftreten von Tumoren 
gegenüber anderen Gruppen wirbelloser Tiere steht in 
guter Übereinstimmung mit der endocrinologischen Tat- 
sache, daß die Insekten offenbar über das am weitesten 


ausgebaute Hormonsystem innerhalb der Wirbellosen 
verfügen‘. — Weiter wurde darauf hingewiesen, daß bei 
Trikladen (Strudelwürmern) differenzierte Zellen, die an 
falscher Stelle implantiert wurden, zu den ihnen ent- 
sprechenden Körperstellen wandern. Hierzu muß nun 
aber einschränkend bemerkt werden, daß diese Wande- 
rung der Zellen nur dann erfolgt, wenn beim Wirt gleich- 
zeitig ein Regenerationsgeschehen ausgelöst wird. Bei 
Dendrocoelum lacteum (Triklade) steht eine sehr große 
Regenerationsfähigkeit des Vorderkörpers einer Regene- 
rationsunfähigkeit des vom Vorderkörper abgetrennten 
Hinterkörpers gegenüber. Zellimplantate in nicht re- 
generierende Tiere oder in isolierte Hinterkörper zeigen 
keine Veränderung, während im regenerierenden Tier 
die Implantate durch Zellwanderung ortsgemäß ein- 
gebaut werden [49]. In anderen Fällen ist, wie experi- 
mentelle Untersuchungen an Augenmustern der viel- 
äugigen Triklade Polycelis nigra [50] zeigten, ein Kon- 
trollsystem ständig vorhanden. Dort tritt die augen- 
induzierende Wirkung des Gehirns, die mit der Entfer- 
nung vom Gehirn abnimmt, in einen Antagonismus mit 
einer Hemmwirkung, die sich in abnehmender Intensität 
um die Augen ausbreitet. Daher ist das Augenmuster 
des Vorderkörpers in Hinsicht des Augenabstandes und 
der wechselnden Augengröße ein Resultat dieses Ant- 
agonismus zwischen augeninduzierender Wirkung des Ge- 
hirns und den Augenhemmfeldern. Wird experimentell 
durch Dehnung der Abstand zwischen zwei Augen ver- 
größert, so daß zwischen ihren Hemmbereichen Zell- 
gruppen aus der Kontrolle der Augenhemmwirkung ge- 
langen, so induziert das Gehirn dort ein neues Auge, 
welches wieder ein Hemmfeld bildet und damit eine Kon- 
trolle über diese Zellen ausübt. Die Bedeutung dieses Vor- 
ganges wird klar, wenn man sich veranschaulicht, daß die 
latente Fähigkeit zur Reparation und Regeneration durch 
die dazu nötige Neigung zur Zellproliferation eine ständige 
Bedrohung des Organismus darstellt [35]. Jede Lücke 
im Kontrollsystem könnte zur Tumorbildung führen. So 
veranlaßt z.B. das Fehlen des Keimgewebes bei Hybriden 
von Solenobia die Tumorbildung an den Ovarialtuben und 
an den Testikelampullen, da ihnen der kontrollierende 
Einfluß des Keimgewebes fehlt [56]. 


Wir können also sagen, daß Hemm- und Induktions- 
felder ein dichtes Kontrollsystem bilden. Das Kontroll- 
system ist beiden regulationsfähigen Keimen (z.B. Frosch, 
Molch und auch Mensch) sehr stark und nimmt im Laufe 
der Entwicklung ab. Bei regenerierenden Tieren dieses 
Typs (z.B. Molch, jedoch nicht Frosch, der zwar einen 
Regulationskeim besitzt, aber als adultes Tier nicht mehr 
regenerationsfähig ist) wird das Kontrollsystem durch 
ein Regenerationsgeschehen wieder auf die ursprüng- 
liche Stärke desjenigen des Embryos gebracht. 


Die Bedeutung des Kontrollsystems ist an Embryonen 
besonders deutlich. Undifferenzierte Zellen des Embryos 
werden bei Transplantation in der Regel ortsgemäß diffe- 
renziert (Übersicht [67], [43a]). Ihre Differenzierung ist 
also eine Antwort auf das Kontrollsystem. Durch fort- 
schreitende Differenzierung wird die Zelle immer sozialer, 
immer stärker nur ein Teil einer höheren Einheit. Daher 
kann auch mit fortschreitender Zelldifferenzierung das 
Kontrollsystem schwächer werden. Wird aber das Kon- 
trollsystem des Embryos gestört, indem z.B. der Em- 
bryo in ein Wirtstier implantiert oder bestimmten Chemi- 
kalien ausgesetzt wird, so bauen die proliferierenden 
Embryonalzellen keinen geordneten Embryo auf. Es 
kommt zur Bildung einer Wucherung, die nach einigen 
Angaben bösartig werden kann [4], [66], [42]. 


Das Kontrollsystem kann seinen ordnenden Einfluß 
nur dann ausüben, wenn es ein reaktionsfähiges Zell- 
material zur Verfiigung hat. Bei Kreuzungen fern ver- 
wandter Arten kommt es häufig in der Tochtergeneration 
zu Tumorbildung. Dafür könnte eine ungleiche Verer- 
bung des Kontrollsystems und der Reaktionsfähigkeit 
der Zelle verantwortlich sein. Werden z.B. die Anlagen zu 
Farbstoffzellen überpigmentierter Xiphophorus-Arten in 
das nur wenig pigmentierte Platypoecilus-System einge- 
kreuzt (beide Arten sind Aquariumfische), so treten bös- 
artige Wucherungen der Farbstoffzellen auf [39], [8]. 
[26]. Wahrscheinlich sind bei der Kreuzung Xiphopho- 
rus X Platypoecilus von seiten Xiphophorus nur die 
Farbzellen ohne das ihr Wachstum regulierende System 
vererbt worden. Bei den Platypoecilus-Arten finden sich 
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aber keine auf die Farbstoffzellen von Xiphophorus abge- 
stimmten Kontrollsysteme. Auch Hybriden der Pflanzen- 
gattung Nicotiana neigen zur Tumorbildung. Diese Tu- 
moren können sich differenzieren, wenn sie in der Gewebe- 
zucht zusammen mit normalem Hybridengewebe ge- 
halten werden [36], [37]. Wahrscheinlich übt das nor- 
male Gewebe einen kontrollierenden Einfluß auf das ent- 
artete aus, während das gestörte Gesamtgleichgewicht 
der Hybriden in der Gewebezucht nicht zum Ausdruck 
kommt. 

Die Bedeutung eines intakten Kontrollsystems für 
den Tumor zeigen auch Versuche an kränklichen Tieren. 
Tuomas [63] stellte fest, daß am marinen polychäten 
Wurm Nereis, bei dem bei Haltung in Kulturmedien 
mit zu niedrigem Salzgehalt eine Degeneration der 
Oozyten stattgefunden hat, die Möglichkeit besteht, 
mit dem für Pflanzen cancerogenen Agrobacterium 
tumefaciens Tumoren zu induzieren, während dies bei 
gesunden Tieren unmöglich ist. Aus dem Winterschlaf 
geweckte oder durch zu hohe cancerogene Dosen allge- 
mein geschädigte Molche bekommen durch cancerogene 
Stoffe am gut regenerierenden Schwanz Tumoren, die 
zum Tode des Tieres führen. Gesunde Tiere dagegen 
reagieren auf die Einwirkung von cancerogenen Stoffen 
am Schwanz zwar auch mit Tumorbildung, können aber, 
wie noch später gezeigt wird, diese Tumoren stets unter 
Kontrolle bringen und ausdifferenzieren [58]. Es ist da- 
her möglich, daß eine allgemeine Herabsetzung der 
Vitalität die Neigung zur Tumorbildung vergrößert. Wie 
leicht bei manchen Organismen das Kontrollsystem ge- 
stört werden kann, zeigte HARKER [30] an der Schabe 
Periplaneta. Werden zwischen zwei Versuchsgruppen, 
die in entgegengesetztem Licht-Dunkel-Rhythmus ge- 
halten wurden, Unterschlundganglien gegenseitig im- 
plantiert, so entstehen Mitteldarmtumoren, während 
Implantation von Unterschlundganglien von Tieren 
desselben Rhythmus keinen Effekt zeigten. 

Bei Planarien ist es gelungen, das Kontrollsystem als 
einen stofflichen Faktor von der Eizelle zu trennen. Die 
Eizelle der Planarie gibt vor der ersten Furchung einen 
unbekannten Faktor an die umgebenden Dotterzellen ab. 
Er ist an einer Dotterzellenreaktion nachweisbar. Dieser 
Faktor kann durch Zentrifugieren von der Eizelle ge- 
trennt werden, so daß die Dotterzellenreaktion entfernt 
von der Eizelle auftritt. In diesem Fall entsteht aus der 
Eizelle nur eine regellose Zellwucherung. Wird diese 
wiederum mit dem Bezirk, in welchem die Dotterzellen- 
reaktion nachweisbar ist, zusammengebracht, so erfolgt 
organisches Wachstum [57d]. 


c) Die Zellkontrolle durch Nachbarzellen 


Zerteilt man embryonale Organe (Hühner und Mäuse 
[46)) oder ein ganzes niederes Tier (Spongien [22] oder 
Hydren [45]) durch Dissoziation (Zerlegung von Organen 
oder Geweben in Einzelzellen auf enzymatischem Weg, 
z.B. durch Trypsinierung oder mechanisch, z.B. Durch- 
pressung durch feine Gaze) in ihre differenzierten Einzel- 
zellen, so ordnen sich die Zellen ihrer Differenzierung ent- 
sprechend und bauen den Organismus wieder auf. 

Bei der frühen Embryonalentwicklung der Strudel- 
würmer schwimmen die Blastomeren einzeln in einem Dot- 
tersyncytium (Blastomerenanarchie). Die Zellen haben 
ursprünglich alle eine neutrale Affinität zueinander. Im 
Laufe der Entwicklung sondern sie sich in drei Gruppen, 
welche sich im histologischen Bild verschieden anfärben. 
Die negativ cytotaxischen Zellen wandern radiär an den 
Rand des Syncytiums und umwachsen es, während sich 
positiv cytotaxische Zellen zu einer Gruppe zusammen- 
schließen, aus welcher ein Embryonalpharynx entsteht. 
Eine dritte Zellgruppe bleibt neutral und bildet später 
den eigentlichen Embryo [57d]. In der Gewebezucht 
werden alle Zellen negativ cytotaxisch, und es entsteht 
nur eine leere Blase [575]. Unter Stromeinfluß bleiben 
alle Zellen neutral und es bildet sich nur ein zell- 
angefiilltes Syncytium (unveröffentlicht). Auch hier ist 
das wechselnde gegenseitige Verhalten der Zellen für 
morphogenetische Vorgänge maßgebend. 

Wenn von zwei Fibroblastenkulturen die auswach- 
senden Zellen Kontakt miteinander nehmen, dann ist 
jedes weitere Wachstum der Fibroblasten in Richtung 
der anderen Kultur gehemmt. Dagegen ist diese Kontakt- 
hemmung bei Sarkomzellen gegenüber Fibroblasten nicht 


ausgebildet, so daß das Sarkom in die Fibroblastenkultur 
einwächst [2]. Es ist daraus zu ersehen, daß die entartete 
Zelle nicht oder nur in verringertem Maße fähig ist, auf 
ordnende Einflüsse der Nachbarzellen zu reagieren. 


3. Isolierung und Entdifferenzierung 


a) Der Einfluß chemischer Cancerogene 
auf morphogenetische Felder 


Die Regulationsfelder (morphogenetische Felder) der 
Embryogenese und Regeneration sind Organisations- 
systeme, die bei ihrer Zerteilung zu mehreren kleinen, 
in sich harmonisch gegliederten und ganzheitlichen Ein- 
zelfeldern regulieren. Die das Feld jeweils kennzeich- 
nenden physiologischen Vorgänge haben eine maximale 
räumliche Ausdehnung, die sie nicht überschreiten kön- 
nen. Wird z.B. bei dem Urodelenembryo experimen- 
tell eine größere Fläche zur Nasengrubenbildung indu- 
ziert, so wird nicht eine größere Nasengrube, sondern 
werden mehrere normal große gebildet [33]. Wird bei 
Embryonen von Strudelwürmern das Kopfblastem experi- 
mentell vergrößert, so entstehen nicht zwei größere Kopf- 
hälften, sondern bis zu fünf normal große, die in einem 
regelmäßigen vielteiligen Kopf zusammengefaßt sind 
[57c]. Auch ganze Embryonen von Planarien können 
durch übermäßige Ernährung [57a] oder experimentell 
durch Dehnung in vitro [575] zu einer Polyembryonie 
gebracht werden. 

Auf Cancerogene reagiert nun ein in seiner Ausdeh- 
nung und Differenzierung fest umrissenes Regulationsfeld 
in zweifacher Weise. Die maximal mögliche Feldgröße 
wird wesentlich verkleinert und die Differenzierungslei- 
stung herabgesetzt. Dadurch erfolgt ein Feldzerfall. In 
noch laufenden Versuchen zusammen mit G. MarHıs 
traten Fälle von Zwillings- und unvollkommenen Mehr- 
lingsbildungen an Hühnerkeimen auf, die vom Stadium 
der unbebrüteten Keimscheibe an unter cancerogenen 
Einfluß standen (Benzpyren und Dibenzanthrazen). Re- 
generationsblasteme dekapitierter Planarien differenzier- 
ten unter cancerogenem Einfluß keinen normalen Pla- 
narienkopf, sondern ein Teratom. An Stelle zweier Augen 
und eines Gehirns entstanden im Regenerationskegel zahl- 
reiche zerstreute Gehirnbildungen und eine große Zahl 
schlecht ausdifferenzierter und unregelmäßig verteilter 
Augen [57f]. Vielleicht gehört auch hierher das Ent- 
stehen von kleineren Sekundärkolonien bei Bakterien 
unter Einwirkung von Giften, wenn diese auch nicht 
cancerogen sind [17]. Ebenso führt die Züchtung von 
Hühnerembryonen in vitro mit Kristallen von Azetyl- 
cholin oder Natriumazetat bis zu 40% zur Bildung ge- 
trennter Herzanlagen [12]. 

Cancerogene Stoffe, unter deren Einfluß bei der Ent- 
artung Zellen autonom werden, haben also auf Regula- 
tionsfelder eine die Feldstärke herabsetzende Wirkung. 
Die Folge ist ein Zerfall des Feldes. Wesentliche, für 
den Feldaufbau verantwortliche Vorgänge erscheinen 
gestört, so daß nicht mehr ein Feld normaler Größe, 
sondern mehrere kleine Felder aufgebaut werden. Diese 
Felder sind gegenseitig autonom. Wie bei experimenteller 
Feldvergrößerung ein Feldzerfall eintritt, so erfolgt auch 
bei pathologischer Schwächung der feldaufbauenden 
Faktoren ein Zerfall in Einzeldifferenzierungen kleinerer, 
untereinander autonomer Zellgruppen. Jedoch auch in 
diesen Zellgruppen ist die nachbarschaftliche Beziehung 
gelockert, wie die unvollkommene Differenzierung zeigt, 
welche ja Ausdruck des Einbaues der Einzelzelle in die 
Feldeinheit ist. Der Einfluß cancerogener Stoffe auf 
Regulationsfelder besteht also, neben anderem, in deren 
Zerlegung in mehrere voneinander isolierte, weitgehend 
autonome Felder. Weiters wird in Abhängigkeit von der 
Dosis durch Cancerogene nicht nur Polyembryonie, son- 
dern auch eine Herabsetzung des morphogenetischen 
Potentials hervorgerufen. Die Hypothese von Datcg und 
PasTEELs [10], daß die qualitative Differenzierungsfolge 
Chorda-Somiten-Pronephros-Seitenplatte durch ein quan- 
titatives Gefällesystem morphogenetischer Potentiale 
begründet wird, erscheint durch Versuche bestätigt. Der 
Gefällegipfel bedingt Chordabildung und der Tiefpunkt 
des Gefälles Seitenplattenbildung (Blutgefäße). Bei Iso- 
lierung präsumptiver Somiten wird aus diesen Pronephros- 
Gewebe gebildet, bei Isolierung des präsumptiven 
Pronephros Blutgefäße. Andererseits kann präsumptives 
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Pronephros durch Beigabe von Chordamaterial zur So- 
mitenbildung angeregt werden [72]. Weiters entwickelte 
sich in Bauchstücken, welche im Blastula-Stadium durch 
frontale Durchschnürung erhalten wurden, bedeutend 
mehr Mesoderm zu Blutzellen als im normalen Keim [6]. 


Bei stärkeren cancerogenen Dosen tritt nun nicht 
Polyembryonie, sondern eine Herabsetzung des morpho- 
genetischen Potentials ein, und zwar derart, daß an Stelle 
des Embryos lediglich ein pulsierendes ‚Herz‘, ein- 
gebettet in Gefäßen und epithelialen Hüllen, entsteht. 
Unter dem Einfluß der Cancerogene erscheint also in den 
beobachteten Fällen für den gesamten Embryo nur die 
tiefste Stufe des Gefälles des morphogenetischen Poten- 
tials erreichbar, wie dies ähnlich durch Isolierung von 
Keimzellen von dem übrigen Keim erreicht wird (in Zu- 
sammenarbeit mit G. MarHıs; unveröffentlicht). Dies 
ist deshalb von Interesse, weil Tumoren sich in der Regel 
durch qualitativ niedrige morphogenetische Prozesse 
auszeichnen. 


b) Zellisolierung durch Cancerogene 


Sowohl bei pflanzlichen als auch bei tierischen Tu- 
moren ist allgemein eine zunehmende Zellisolierung wäh- 
rend der Cancerisierung zu beobachten. Sie kann rein 
strukturell wahrnehmbar sein. So konnten SETÄLÄ und 
STJERNVALL [60] im Elektronenmikroskop als eine der 
ersten Reaktionen der mit dem Tumorausléser Tween-60 
bepinselten Mausehaut ein Auseinanderweichen der Zell- 
wande und damit ein Auflockern des Gewebeverbandes 
beobachten. Auch AMBROSE u. Mitarb. [3] stellten fest, 
daß Entartung sich nicht unbedingt in einer Zunahme der 
Proliferation bestimmter Zellen ausdrücken muß, son- 
dern in einer Veränderung der Oberflächeneigenschaften. 
Dadurch entsteht ein gegenseitiges Auseinanderweichen 
und Verschieben der Zellen eines bis dahin geordneten 
Zellverbandes. Ebenso gibt WHITE [69] zu Beginn der 
Entartung eine Befreiung der Zellen aus ihrem engen 
mechanischen Kontakt mit ihren Nachbarzellen an. Bei 
Trikladen (Strudelwürmern) dissoziieren die Zellen der 
verschiedenen Organe unter Einfluß der Cancerogene 
Scharlachrot und Benzpyren. Es entstehen Zonen aus 
Zellgemischen von Nerven-, Mesenchym- und Muskel- 
zellen [57f]. Es kommt nun, wahrscheinlich als Folge 
der räumlichen Isolierung, eine physiologische hinzu, d.h. 
Einzelfelder oder sogar -zellen beeinflussen sich nicht 
mehr gegenseitig. Dafür wurde schon eine Reihe von 
Beispielen angegeben, wie z.B. Polyorganie im Regene- 
rationskegel der Trikladen und Wegfallen der Kontakt- 
hemmung in der Gewebezucht. 


c) Entdifferenzierung durch Zellisolierung 


Eine Folge der Isolierung von Zellen oder Zellgruppen 
gegenüber dem Organismus, von dem sie herstammen, 
ist meist ihre Entdifferenzierung. Bekannt ist die mor- 
phologische Entdifferenzierung der Zelle in der Gewebe- 
zucht. Bei längerer Züchtung in vitro folgt der morpho- 
logischen Entdifferenzierung auch eine physiologische, 
wie es das Auftreten von Malignität bei längerer Haltung 
zu beweisen scheint. 

In der Gewebezucht ist es allerdings möglich, Zellge- 
mische wiederum zur Differenzierung zu bringen. Es han- 
delt sich dann aber um keine völlige Zellisolierung, da wir 
es mit Zellgemischen zu tun haben, in denen Gradienten 
angelegt werden, und damitsind Differenzierungsvorgänge 
möglich. Ebenso können sich auch einzelne Embryonal- 
zellen in vitro differenzieren: das angelaufene Differenzie- 
rungsgeschehen kann bestimmte Abschnitte unabhängig 
von der Nachbarschaft durchlaufen. Erst im Anschluß 
daran erfolgt wieder Entdifferenzierung. Ausdiesem Grund 
beobachtet man sogar eine beschleunigte Differenzierung» 
der unreifen Epidermiszellen unter der Einwirkung ober- 
flächenaktiver tumorauslösender Stoffe, z.B. Tween-60 
[59]. Hier ist wahrscheinlich durch die Isolierung der 
hemmende Einfluß schon differenzierter Zellen [50] zu- 
rückgedrängt, so daß es zu einer rascheren strukturellen 
Differenzierung von Zellen kommt, in denen die Differen- 
zierung schon physiologisch angelaufen ist. Auch hier 
folgt später die Entdifferenzierung. Aus der Erfahrung 
der Gewebezucht kann man feststellen, daß alle die- 
jenigen Zellen, welche sich in vitro züchten lassen, in 
Monokulturen nicht in der Lage sind, bei einer länger 


anhaltenden Trennung vom Organismus ihre spezifische 
Struktur zu erhalten. 

Diese Erscheinung in der Gewebezucht finden wir 
auch bei der Entartung. Auch hier ist eine Zelle durch 
ein Cancerogen völlig oder weitgehend von den kontrol- 
lierenden und ordnenden Einflüssen des Organismus ge- 
trennt. Als Folge tritt, wie in vitro, nun auch in vivo, 
die Entdifferenzierung ein. Eine entdifferenzierte Zelle 
ist aber, wie schon ausgeführt wurde, eine Zelle, an der 
das Kontrollsystem nur ungenügende Ansatzpunkte fin- 
det und die, wie die Untersuchungen von HornınG [34] 
zeigten, alle Voraussetzungen zur hemmungslosen Pro- 
liferation hat. 


4. Differenzierung 


a) Differenzierungspotenzen normaler Zellen 


Differenzierung primär nicht differenzierter Zellen 
erfolgt in der Embryogenese und bei der physiologischen 
Regeneration (= der vorhergesehene Ersatz von Zellen 
oder Geweben, die im normalen Entwicklungsgeschehen 
zugrunde gehen, wie z.B. Haar-, Zahn- und Federwechsel). 
Allerdings ist es unklar, wie weit bei der physiologischen 
Regeneration die Differenzierung der Ersatzzellen schon 
von der Embryogenese her angebahnt ist und nur durch 
andere schon differenzierte Zellen in ihrer Entfaltung 
zurückgehalten wird. An der reparativen Regeneration 
(= der im normalen Entwicklungsablauf nicht vor- 
gesehene Ersatz von Zellen oder Geweben, wie z.B. das 
Nachwachsen eines abgeschnittenen Molchbeines) nimmt 
eine unbestimmte Zahl entdifferenzierter Zellen teil. Be- 
sonders verdeutlichen konnte dies Rose [54] bei der 
Extremitätenregeneration von Tritonen (Molchen). Ein 
größerer Anteil des Regenerationskegels stammt von 
Epithelzellen her, die im Wundbereich proliferieren, ent- 
differenzieren und ins Mesenchym einwandern, wo sie 
den Regenerationskegel mit aufbauen. Daher kann die 
Differenzierung, die die Zelle unter dem Einfluß des 
Kontrollsystems während der Embryogenese durch- 
macht, nicht immer irreversibel sein. Die Zelldifferen- 
zierung wird gegenüber der früher allgemeinen Ansicht 
der Irreversibilität besser rein phänomenologisch als Zu- 
nahme der strukturellen und funktionellen Spezialisie- 
rung der Zelle aufgefaßt, wobei die Stabilität der Zelldif- 
ferenzierung ungewiß bleibt [64]. Weıss hat daher ne- 
ben der irreversibel differenzierten Zelle die modulierte 
Zelle unterschieden [68]. : 

Wahrscheinlich ist wie bei den Pflanzen, wo es kaum 
einen Zelltyp gibt, der nicht experimentell wieder embryo- 
nalwerdenkann und dann unabhängig von seiner früheren 
Differenzierung wieder die verschiedensten Differenzie- 
rungen erreicht [9], auch die noch zur Vermehrung 
fähige tierische Zelle nicht irreversibel differenziert. Die 
Mehrzahl der Zellen verliert in vitro nach längerer Züch- 
tung ihre morphologische Struktur. Doch können diese 
„entdifferenzierten‘‘ Zellen unter bestimmten Kultur- 
bedingungen wieder zur Differenzierung gebracht wer- 
den [64]. In diesen Fällen erfolgt die Differenzierung 
meist wiederum in Richtung der ursprünglichen Differen- 
zierung. 

In manchen Fällen verläuft jedoch die Wieder- 
differenzierung einer Zelle in Richtung eines anderen 
Zelltyps (Metaplasie). Als Beispiel seien die Linsenrege- 
nerationen aus der Iris, die Regeneration von Extremi- 
täten aus einem Blastem, hauptsächlich gebildet von 
Epithelzellen [54], beides bei Urodelen, und die Umwand- 
lung von Haut in Flimmerepithel unter dem Einfluß 
hoher Vitamin A-Mengen [18], [19], [20] angeführt. Die 
Auffassung der irreversiblen Fixierung von Zelleigen- 
schaften muß daher als zu wenig begründet abgelehnt 
werden [64]. Die im folgenden angeführten Versuche 
von meinen Mitarbeitern und mir sind unter der Perspek- 
tive durchgeführt worden, daß sowohl eine normale als 
auch eine entartete Zelle in ihrer Differenzierung vom Kon- 
trollsystem abhängig ist, der Verlust des Kontrollsystems 
zum Verlust der Differenzierung führt und ein Wieder- 
auftreten des Kontrollsystems zu einer neuerlichen Diffe- 
renzierung führen kann, welche nicht der ursprünglichen 
entsprechen muß. 


b) Differenzierungspotenzen entarteter Zellen 


Differenzierungsvorgänge wurden häufig bei Tumoren 
beobachtet. Am Plattenepithelcarcinom können die ent- 
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arteten Zellen normale Reifungsvorgänge durchmachen, 
welche wie im Außenepithel zu Zellverhornung führen. 
In solchen Tumoren entstehen dann Hornmassen oder 
Hornkerne, die oft nur von einer dünnen Keimschichte 
als der eigentlichen bösartigen Zellschichte begleitet sind. 
Während in diesem Fall die Differenzierung der ent- 
arteten Zellen meist mit der Differenzierung des Tumor- 
mutterbodens übereinstimmt, finden sich in einigen Fäl- 
len auch abweichende Differenzierungsvorgänge: so z.B. 
die Bildung von Plattenepithelien und schleimbildenden 
Epithelien in den Geschwülsten der Schilddrüse, in Tu- 
moren der Weichteile die Differenzierung von Knochen 
und Knorpeln oder quergestreifter Muskulatur in Tumo- 
ren der Harnblase oder des Uterus [28]. Hier handelt 
es sich um eine Metaplasie. HAMPERL bemerkt hierzu: 
„es handelt sich um Zelldifferenzierungen, die zwar den 
Organen fehlen, aus denen sich der Tumor entwickelte, 
die aber doch im Verband des embryonalen Gewebes 
nachzuweisen sind‘. Es findet ‚ein Zurückgreifen der 
Struktur auf die embryonale Aszendenz‘‘ statt. Daneben 
finden sich aber auch Tumordifferenzierungen, die nicht 
einer embryonalen Aszendenz zugerechnet werden kön- 
nen, z.B. Schleimdrüsenbildungen in Schweißdrüsen- 
tumoren [44]. Eine Erklärung dieser Erscheinung ohne 
Annahme einer echten Entdifferenzierung im Sinne einer 
Embryonalisierung und nachfolgender Metaplasie er- 
scheint kaum möglich. 

Das gleiche gilt für die sehr interessanten Ergebnisse 
von PIERcCE u. Mitarb. [51]. Diese erreichten durch 
Transplantationen, daß ein bösartiges Hodencarcinom 
der Maus sich zu einem Teratocarcinom umwandelte, 
welches gemischt aus bösartigen Carcinomzellen und 
nach verschiedenen Richtungen differenzierten Geweben 
bestand. Sie wiesen nach, daß die differenzierten Zellen der 
Wucherung (Drüsen-, Nervenzellen, aber auch Knorpel- 
und Muskelzellen) von Carcinomzellen abstammten. 
Die Differenzierung zeigte häufig embryonale Anklänge, 
so der Zusammenschluß von Nervenzellen zu einer 
Neuralplatte. Die Häufigkeit der Beobachtung, daß die 
Tochterzellen einer Carcinomzelle sich nicht nur zu bös- 
artigen Carcinomzellen, sondern auch zu normalen Zell- 
typen differenzierten, spricht in diesem Fall für eine sehr 
leichte Aktivierung der Differenzierungspotenzen der ent- 
arteten Zelle. 

Differenzierungserscheinungen bei entarteten Zellen 
können zur Ausdifferenzierung oder Ausreifung ganzer 
Tumoren führen, so z.B. bei den multiplen spontan hei- 
lenden Plattenepithelcarcinomen der Haut [70]. Es ist 
daher versucht worden, z.B. durch Auspflanzung in 
Gewebekulturen die ,,eingefrorene Entwicklung der Tu- 
moren‘‘ aufzutauen [28]. So konnte EHRICH [17] bei 
unreifen Leukämien eine Ausdifferenzierung um wenig- 
stens einige Schritte erreichen. Ebenso ist es gelungen, 
die Entwicklung bei Tumoren der Nervensubstanz in 
Gang zu bringen [47]. Auch bei Heterotransplantationen 
differenzierten sich ursprünglich undifferenzierte Tu- 
moren in verschieden differenzierte Linien [14]. Auch 
Röntgen- und Radiumstrahlen können Ausdifferenzie- 
rungen hervorrufen [73]. Bestrahlte Basaliome oder 
Plattenepithelcarcinome verhornten [5], [23], [29], [31], 
[48]. Auch Drüsenkrebs differenzierte sich in Richtung 
einer Sekretion nach Bestrahlung aus [5], [41], [36]. 

Aus diesen verschiedenen Beispielen ist zu entnehmen, 
daß entarteten Zellen wahrscheinlich normale Differen- 
zierungspotenzen zukommen, die durch bestimmte, 
großteils unbekannte Faktoren aktiviert werden kön- 
nen. Da aber eine entartete Zelle mit fortschreitender 
Differenzierung wieder unter ein Kontrollsystem kom- 
men müßte und ihre Autonomie verlieren würde, würde 
sich hieraus die Möglichkeit ergeben, bösartige Zellen 
in gutartige zu verwandeln. 


c) Die Möglichkeit experimenteller Differenzierung 
entarteter Zellen 

Eine wichtige Voraussetzung, normale Zellen zur 
Differenzierung zu bringen, ist das geeignete Milieu. Die 
Differenzierung ist der Ausdruck der Nachbarschafts- 
beziehungen und kann daher nur in Beziehung mit ande- 
ren Zellen als Ausdruck der Einordnung der Zelle in die 
Gesamtheit entstehen. In der Gewebezucht findet im 
Gegenteil eine Zellisolierung statt, weshalb in ihr keine 
Differenzierungen erwartet werden dürfen, sondern es 
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werden sich eher gutartige Zellen zu bösartigen umwan- 
deln, was bei längerer Haltung tatsächlich beobachtet 
wurde. Dies spricht ganz für eine Auslegung der Zell- 
entartung als eine Entdifferenzierung der Zelle über das 
im adulten Tier vorgesehene Maß hinaus. Das beste 
Milieu für eine Zelldifferenzierung ist das Milieu der 
Embryogenese oder der Regeneration, denn das Wesen 
des Embryonal- oder Regenerationsfeldes ist die orts- 
gemäße Differenzierung un- oder entdifferenzierter Zel- 
un — weit wirkt nun dieses Milieu auf entartete 
ellen 


Milieuveränderungen können bei Impftumoren schein- 
bar irreversibel in Verlust geratene physiologische Vor- 
gänge wieder aktivieren. So gelang es, aus einem Cloud- 
man-Melanom unpigmentierte Seitenlinien zu züchten, 
welche, in den ursprünglichen Wirt zurückverpflanzt, 
sich wieder pigmentierten [24]. Auch WrBa und RıPoLL- 
Gomez [71] fanden, daß bei Heterotransplantationen von 
Yoshida-Sarkom (Ratten) auf Mause bestimmte Eigen- 
schaften des Tumors vom Trägertier abhingen, andere 
allerdings vom Tumor determiniert waren. Wenn schon 
bei leichten Milieuveränderungen Modulationen der ent- 
arteten Zelle möglich sind, ist es naheliegend, einen ver- 
stärkten Effekt im Embryonal- oder Regenerationsfeld 
zu erwarten. 


Sehr interessant sind die Zusammenhänge zwischen 
Tumorbildung und Regeneration. Bei einer Zusammen- 
stellung der bisher beobachteten Geschwulstbildungen 
im gesamten Tierreich [15] oder nur der Wirbellosen 
[24a] ist es auffallend, daß bösartige Geschwülste nur 
bei Tieren ohne oder mit nur sehr geringer Regenera- 
tionsfähigkeit nachgewiesen werden konnten. Bei zuneh- 
mendem Regenerationsvermögen finden sich dann Arten 
mit gutartigen Geschwülsten, z.B. Anneliden (Ringelwür- 
mer) [24b], während bei Tieren mit großem Regenera- 
tionsvermögen Geschwulstbildungen bisher unbekann- 
waren. Es drängt sich der Gedanke auf, daß der Rück- 
gang des Regenerationsvermögens in direktem Zusamt 
menhang mit der zunehmenden Neigung zur Tumorbil- 
dung stehen könnte. Dafür sprechen besonders PFLUG- 
FELDERs Untersuchungen [52a,b,c] an der Stabheu- 
schrecke Dixippus. Ihre gute Regenerationsfähigkeit 
geht nach operativer Entfernung einer endokrinen 
Drüse, der Corpora allata, verloren. Nach Exstirpation 
der Corpora allata treten aber auch Wucherungen patho- 
logischer Art auf. 


Tiere mit großem Regenerationsvermögen zeichnen 
sich durch ihre Fähigkeit zur Reaktivierung ihres Regu- 
lations- und Hemmungssystems aus, wie es bei den nicht- 
regenerierenden Tieren nurin der Embryogenese (ineinigen 
Fällen nur bei der Oogenese) vorhanden ist. Man könnte 
sich vorstellen, daß dieses Regulations- und Hemmungs- 
system jede übermäßige Zellproliferation in ein geordne- 
tes, dem Gesamtsystem entsprechendes Wachstum bringt. 
So konnte BrREEDIS [7] bei Urodelen überzählige Extre- 
mitäten durch chemische Cancerogene induzieren. In 
diesem Fall dürfte die Zellvermehrung wegen des vor- 
handenen Kontrollsystems nicht zum Tumorwachstum, 
sondern zu einem Regenerationsgeschehen geführt haben. 
Bei Tiergruppen mit geringem oder fehlendem Regenera- 
tionsvermögen wird die Zellproliferation verhältnismäßig 
leicht dem nur sehr geringen oder überhaupt fehlenden 
Regulationsvermögen entwachsen und ein eigenes, vom 
Gesamtsystem unabhängiges Wachstum zeigen. Die Zell- 
vermehrung wird zur Geschwulstbildung. Dies wird be- 
sonders deutlich an Tieren, deren Regenerationsvermögen 
in verschiedenen Körperteilen verschieden gut ist. Der 
Strudelwurm Dendrocoelum lacteum zeigt im Vorder- 
körper ein sehr großes Regenerationsvermögen, während 
der vom Vorderkérper getrennte Hinterkörper keine 
Regenerationsfähigkeit aufweist. Eingeschobene Schar- 
lachrotkörner (Cancerogen) rufen im Vorderkörper nur 
Hyperplasien, im Hinterkörper dagegen infiltrierende 
Tumoren hervor [57/]. Bei dem im ganzen Körper gut 
regenerierenden Strudelwurm Euplanaria gonocephala 
konnten dagegen keine Tumoren induziert werden. Durch 
Benzpyren erzeugte epitheliale Geschwülste bei Triturus 
cristatus (Kammolch) differenzieren am gut regenerieren- 
den Schwanz nach einer maximalen Größe durch Ver- 
hornung oder Pigmentierung aus. In den Seiten- und 
Rückenpartien des Rumpfes, wo die Regeneration we- 
sentlich schlechter ist, führt dieser Tumor zum Tode 
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des Tieres [58]. Es zeigt sich also, daß regenerierende 
Tiere in ihren regenerationsfähigen Körperabschnitten die 
Möglichkeit haben, die Entartung, selbst wenn sie schon 
angelaufen ist, durch Ausdifferenzierung oder Ausreifung 
unter Kontrolle zu bringen. Daß diese Kontrolle nicht 
gleich vom Anfang an, sondern erst nach einem bestimm- 
ten Tumorwachstum eintritt, hängt mit der schon er- 
wähnten Notwendigkeit der Aktivierung dieses Kontroll- 
systems während der Regeneration zusammen. Bei der 
Triklade Dendrocoelum lacteum werden die infiltrierenden 
Tumoren des Hinterkörpers bei experimenteller Aus- 
lösung eines Regenerationsgeschehens durch Wundset- 
zung rückgebildet. Die Tumorzellen ordnen sich und 
differenzieren sich ortsgemäß aus. Es findet sich vor- 
übergehend das Bild einer Hyperplasie. Schließlich ist 
der Tumor nicht mehr nachweisbar. Große Tumoren 
zeigen in ihrer Differenzierung eine Selbständigkeit 
gegenüber ihrer Umgebung. Sie differenzieren sich 
nicht ortsgemäß, sondern bilden sich zu akzessorischen 
Organen um [57]. Es ist also durch das Regenerations- 
geschehen ein Kontrollsystem aktiviert worden, welches 
auch Tumorzellen unter seine Kontrolle bringt. Die Ak- 
tivierung des Kontrollsystems kann bei Trikladen so- 
wohl durch Gewebeverlust (Amputation) als auch durch 
Gewebezugabe, allerdings erst nach einer Mindestgröße 
des Implantates erfolgen [49]. Bei Triturus (Molch) wird 
dieses Kontrollsystem bei einer maximalen Tumorgröße 
aktiviert. Der Tumor wird wegen seiner fehlenden nach- 
barschaftlichen Beziehungen nicht als Ersatz für die 
zerstörten Gewebe empfunden, und der Verlust normaler 
Gewebe wirkt wie eine Amputation und aktiviert ein 
Regenerationsgeschehen, welches zur Ausdifferenzierung 
des Tumors führt. Daß dieser Regenerationszustand ein 
allgemeiner des gesamten Tieres ist, läßt sich an der 
gleichzeitig mit dem Primärtumor erfolgenden Diffe- 
renzierung der oft zahlreichen Metastasen ableiten [58]. 
Die Ausdifferenzierung der Geschwülste bei Triturus er- 
folgt im Gegensatz zu den Tumoren bei Trikladen meist 
ohne Regulation. Die Differenzierung ist nämlich nur 
selten ortsgemäß, meist verhornt der Tumor oder wan- 
delt sich in Pigmentzellen um. Manchmal entstehen 
Bindegewebezellen oder Regenerationszellen, vor allem 
bei tiefer infiltrierenden Tumoren. Gegenüber den Stru- 
delwürmern sind also die Ausreifungsprozesse der Molche 
von geringerem Regulationsvermögen. 

Aus dem bisher Gesagten ergibt sich folgendes Bild: 
Wenn eine differenzierte Zelle durch einen cancerogenen 
Reiz von ihren Nachbarn auf längere Zeit getrennt 
wird, ist sie nicht in der Lage, ihre ortsgemäße Diffe- 
renzierung aufrecht zu erhalten und entdifferenziert 
sich daher. 

Die isolierte und sich entdifferenzierende Zelle kann 
auch nach Wegfall des cancerogenen Reizes von sich aus 
nicht wieder die Beziehungen zur Nachbarzelle aufneh- 
men, da ihr die Differenzierung fehlt, welche als ein 
im Laufe der Entwicklung aufgebautes System nachbar- 
licher Beziehung aufgefaßt werden kann. Die Zelle kann 
sich aber auch nicht wieder differenzieren, da die die 
Organisation und Differenzierung in Gang bringende und 
regelnde (humorale ?) Steuerung der Embryogenese den 
adulten Tieren fehlt. 

Für die Differenzierung benötigt die entartete Zelle 
daher die Umwelt der Embryogenese. In einigen Fällen 
kann diese unter bestimmter Voraussetzung reaktiviert 
werden. Eine der Voraussetzungen findet sich nun bei 
den Trikladen und Urodelen in Form des Regenerations- 
vorganges. Hier werden diejenigen Stoffe, die für die 
Organisation des embryonalen Wachstums verantwort- 
lich waren, wieder aktiviert. Dadurch kommt die ent- 
artete Zelle in ein der Embryogenese ähnliches Milieu. 
Die Faktoren, die normalerweise die Entwicklungsvor- 
gänge des Regenerationskegels kontrollieren, können in 
gleicher Weise die Differenzierung entarteter Zellen ein- 
leiten. 

Um die Erfahrung der experimentellen Tumoraus- 
reifung bei regenerierenden Tieren für nicht regenerie- 
rende verwertbar zu machen, sind einige prinzipielle 
Fragen zu klären: 

1. Beruht die Ausreifung auf einem spezifischen, die 
Zelldifferenzierung aktivierenden Stoff, oder kommt zu 
dem Zelldifferenzierungsstoff noch ein Milieufaktor, der 
nur regenerierenden Geweben eigen ist ? 


a) Für den ersten Fall spricht, daß auch bei nicht re- 
generierenden Tieren (Frosch) durch Implantation von 
endokrinen Drüsen eines regenerationsfähigen Tieres 
(Molch) die Regeneration eingeleitet werden kann. Daher 
scheint der Verlust der Regenerationsfähigkeit auf einem 
veränderten humoralen Gleichgewicht zu beruhen [55]. 
Diese Ansicht wird noch unterstützt durch das Aus- 
heilen von Metastasen auch in nicht regenerierenden 
Körperabschnitten bei epithelialen Geschwülsten von 
Triturus cristatus, wenn gleichzeitig der Primärtumor 
an einer gut regenerierenden Körperstelle (Schwanz) aus- 
differenziert wird [58]. Aus diesen 2 Befunden scheint 
sowohl für die Regeneration als auch für die Ausdiffe- 
renzierung von Primärtumor und Metastasen nicht ein 
besonderes Milieu von regenerationsfähigem Gewebe not- 
wendig zu sein, sondern wahrscheinlich bestimmte Fak- 
toren in der Blutbahn. 


b) Für die zweite Möglichkeit sprechen Rugıns Beob- 
achtungen (Comment by DuLBEcco [16]): Rous’ Sar- 
komzellen wandeln sich unter bestimmten Vorausset- 
zungen in der Gewebezucht (z.B. foetales Kalbsserum 
im Medium) von den rundlichen Sarkomzellen zu Fibro- 
blasten um. Dies findet jedoch nur in Mischkulturen 
von Rous’ Sarkomzellen und normalen Fibroblasten bei 
einem größeren Anteil von normalen Fibroblasten statt. 
Ist der Fibroblastenanteil gering, so verändern sich die 
Sarkomzellen nicht. Das Milieu normaler differenzierter 
Zellen ist für die Differenzierung der entarteten Zelle in 
diesem Fall ausschlaggebend. Es handelt sich aber nicht 
um ein spezifisches Regenerationsmilieu, sondern viel- 
leicht um ein richtungsbestimmendes Vorbild für den 
einzuschlagenden Differenzierungsweg der entarteten 
Zellen vergleichbar den Kristallisationsvorgängen. In 

bereinstimmung damit zeigen bei noch laufenden Ver- 
suchen chemisch induzierte Sarkome von Hühnern bei ei- 
ner Behandlung mit Stoffen, welche, wie später noch zu 
besprechen ist, eine Differenzierung der entarteten Zelle 
erwarten lassen, nur ganz am Anfang oder später nur in 
den infiltrierenden Zonen ein Schwinden der entarteten 
Zellen. Dort befindet sich nämlich die Sarkomzelle in 
einem aus überwiegend normalen Zellen bestehenden 
Milieu, welches den inneren Bezirken größerer Tumoren 
fehlt. Man kann also annehmen, daß die Nachbarschaft 
normaler Zellen für die Differenzierung entarteter Zellen 
notwendig ist, nicht aber ein spezifisches Regenerations- 
milieu. 

2. Eine weitere Frage gilt dem Grad der Spezifität 
des Differenzierungsfaktors. Ist er nicht artspezifisch und 
ist, wie oben angenommen, kein spezifisches Regenera- 
tionsmilieu erforderlich, dann könnte man mit den Re- 
generationsfaktoren regenerierender Tiere sowohl Re- 
generation (wie das von SCHOTTE [55] bereits am Frosch 
gemacht wurde) als auch Tumordifferenzierung an nicht 
regenerierenden Tieren erreichen. In noch laufenden Ver- 
suchen haben wir uns bemüht, durch Injektionen von 
Blutserum regenerierender Tiere verschiedener Regene- 
rationsstadien in Tumoren eines nicht regenerierenden 
Tieres dort ein differenzierungsförderndes Milieu zu 
schaffen. Chemisch mit Dibenzanthrazen induzierte 
Hühnersarkome wurden mit Blutserum von regenerieren- 
den Salamandern behandelt. Da in der ersten Phase der 
Urodelenregeneration ein Entdifferenzierungsprozeß statt- 
findet, hat diese Methode den Vorteil, daß eine eventuell 
nötige Entdifferenzierung einer nicht morphologisch, 
sondern physiologisch als Krebszelle differenzierten Zelle 
stattfinden könnte. Es bestünde die Möglichkeit, daß eine 
entartete Zelle nach ihrer Entdifferenzierung, die von 
Tumor zu Tumor verschieden stark sein kann, auch 
noch eine ‚Differenzierung‘ in Richtung der Entartung 
erhält. Diese Differenzierung könnte sich in einem spe- 
zifischen malignen Stoffwechsel ausdrücken. Um nun 
wieder den normalen Differenzierungsweg einzuschlagen, 
müßte eine solche entartete Zelle zuerst entdifferenziert 
werden. Daß eine solche Differenzierung zur Krebszelle, 
falls sie überhaupt besteht, während des Regenerations- 
geschehens rückgängig gemacht werden kann, zeigen die 
Differenzierungen der Tumoren an regenerierenden Tieren. 
Es kann sich aber auch nur um eine Aktivierung zur Diffe- 
renzierungsbereitschaft inaktiver entdifferenzierter Zellen 
handeln. So benötigen undifferenzierte Regenerations- 
zellen der Strudelwürmer zuerst einen Aktivierungsreiz, 
um später differenzierungsfähig zu sein. Werden bei 
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diesen Würmern die im Körper verteilten Regenerations- 
zellen röntgenbestrahlt und dann durch Entfernung eines 
Körperteiles zur Regeneration angeregt, so wandern sie 
zwar an die Wunde und bilden einen Regenerations- 
kegel; in diesem findet aber keine Differenzierung statt. 
Wird aber vor Bestrahlung durch Wundsetzung eine 
Aktivierung der Regenerationszellen erreicht, so kann bei 
einem nach der Bestrahlung eingeleiteten Regenerations- 
geschehen sich der Regenerationskegel differenzieren [40]. 
Eine ähnliche Aktivierung entarteter Zellen als Voraus- 
setzung ihrer Differenzierung wäre möglich. Leider zeig- 
ten die Zellen des Hühnersarkoms, welches mit Blut- 
serum regenerierender Salamander behandelt wurden, 
keine Abnahme der Zellproliferation. Doch erschienen 
bestimmte Teile des Sarkoms stärker differenziert. 

Ist der Regenerationsfaktor artspezifisch, so kann er 
nicht für regenerationsfähige Tiere verwendet werden. Um 
die Differenzierung von Tumoren nicht regenerierender 
Tiere zu erreichen, ist es daher notwendig, auf ihre Embryo- 
genese zuriickzugreifen. In der Embryogenese, vor allem in 
der Frühembryogenese, ist das Säugetier, damit auch der 
Mensch zu Regeneration in Form der Regulation befahigt. 
Halb- oder Viertelkeime regulieren durch Regeneration 
der fehlenden Teile wieder zu ganzen Keimen. Dies ist 
unter anderem aus eineiigen Mehrlingen zu ersehen. Nach 
Beobachtungen an Giirteltieren [27] und an Mäusen [25] 
ist die Annahme berechtigt, daß eineiige Mehrlinge bei 
Menschen noch auf dem Stadium des Embryonalknotens 
durch Spaltung gebildet werden können [435]. Damit 
wird aber auch ein Regenerationsvermögen für diese 
Stadien zwingend, und es müßten sich hier arteigene Fak- 
toren finden, die die Regulation und die Differenzierung 
kontrollieren können. Dafür spricht auch die schon er- 
wähnte Normalisierung der Rous-Sarkomzelle unter dem 
Einfluß fetaler Kalbsera, ein Effekt, der nicht bei nor- 
malem Kalbserum auftritt. Das embryonale Blut des 
Kalbes hat also einen normalisierenden Einfluß auf die 
Rous-Sarkomzelle. 

Um diesen Faktor näher zu erfassen, wurden zwei 
Versuche unternommen: es wurden verschieden entartete 
Zellen in zeitlich verschiedenen Embryonalstadien und 
an verschiedenen Stellen des Hühnerembryos implantiert, 
um festzustellen, ob ein Differenzierungsreiz des embryo- 
nalen Milieus Potenzen der entarteten Zelle aktiviert. 
Es ist anzunehmen, daß jeder Tumor, welcher einem 
anderen Mutterboden entstammt, einen anderen Im- 
plantationsort für seine Differenzierung benötigt. Weiters 
werden aber Tumoren desselben Mutterbodens nicht 
immer gleich bösartig sein, was nach dem bisher Gesagten 
bedeuten würde, daß ihre Entdifferenzierung verschieden 
stark ist. Bei der Spontanheilung von Molchtumoren 
konnte nämlich festgestellt werden, daß expansiv ge- 
wachsene Tumoren herkunftsgemäß und nicht orts- 
gemäß differenzieren. Sie bildeten nur Differenzierungen, 
die ihrer epithelialen Herkunft entsprachen (Epithelzellen 
oder Verhornung). Ein geringerer Prozentsatz differen- 
zierte sich zu Zelltypen, die zu ihrer embryonalen Ver- 
wandtschaft gehören, wie Pigmentzellen (Abstammung 
wie das Außenepithel aus dem Ektoderm). 

Die infiltrierend wachsenden Tumoren zeigen dagegen 
Differenzierung, die dem umgebenden Gewebe entspra- 
chen. Sie differenzieren sich also ortsgemäß und nicht 
herkunftsgemäß. Die in das Bindegewebe und in die 
Muskulatur infiltrierenden Zellen differenzieren sich in 
Richtung des Bindegewebes, die im Bereich des Außen- 
epithels gelegenen Wucherungen zu Pigment-, Drüsen- 
zellen oder verhornten Zellen. Es ist also mit zunehmen- 
der Bösartigkeit eine Zunahme derDifferenzierungspotenz 
entarteter Zellen zu beobachten, welches für eine echte 
Entdifferenzierung und Embyronalisierung der ent- 
arteten Zellen sprechen dürfte [58]. Man muß daher bei 
Implantationsversuchen entarteter Zellen in Embryonal- 
felder neben dem Ort auch den Zeitpunkt der Implan- 
tation in den Embryo berücksichtigen, um die entartete 
Zelle unter den Einfluß eines ihrer Embryonalisierung 
entsprechenden Entwicklungsstadiums zu bringen. Die 
in dieser Richtung zusammen mit G. MarHıs unter- 
nommenen Versuche stehen noch am Anfang, jedoch 
zeichnen sich schon bestimmte Resultate ab. Es wurde 
in mehreren Fällen beobachtet, daß die entarteten Zellen 
des Ehrlich-Ascites, welche als besonders bösartig gelten 
und keine Differenzierung und kein organblastisches 


Wachstum zeigen, in dem Eiweiß eines 5 bis 9tagigen 
Hühnerembryos einschichtige, geordnete Zellepithelien 
bilden. Einige dieser Epithelien bauten regelmäßige 
Schläuche oder Hohlkugeln auf. Bei Ehrlich-Ascites, 
der in jüngere Hühnerembryonen oder unbefruchtete Eier 
eingebracht wurde, konnte dagegen diese Beobachtung 
nicht gemacht werden. Daß die Asciteszellen unter dem 
Einfluß eines Embryonalfeldes bestimmten Alters regel- 
mäßige Epithelien aufbauen können, ist deshalb interes- 
sant, weil nach HoOLTFRETERS Untersuchungen normale 
Epithelzellen dies nur in kombiniertem Wachstum mit 
dem Mesoderm vermögen [33]. Für sich gesondert zeigen 
normale Epithelzellen stets ein ungeordnetes Wachstum. 
Da nun Asciteszellen auch ohne Mesodermzellen zu einem 
geordneten Wachstum übergehen, teilen sie diese Fähig- 
keit, soweit bekannt, nur mit frühembryonalen Zellen. 
Dort können Ektodermzellen auch allein kleine Blastulen 
aufbauen. Es scheint sich daher tatsächlich aus den bis- 
herigen Untersuchungen abzuzeichnen, daß das Milieu 
des Hühnerembryos für Ausreifungserscheinungen ent- 
arteter Zellen günstig ist. 

Ein anderer Untersuchungsweg zur Klärung des 
Einflusses embryonaler Faktoren auf Tumoren wurde 
beschritten, indem zusammen mit M. WEISSBERG che- 
misch induzierte, sehr bösartige Hühnersarkome in vivo 
mit Homogenaten verschieden alter Hühnerembryonen 
behandelt wurden. Es zeigte sich, daß beginnende Sar- 
kome, solange sie nicht Erbsengröße überschritten, in 
allen Fällen innerhalb kurzer Zeit völlig schwanden 
oder in einem Fall verhornten. Fünf nußgroße Tumoren 
zeigten 10 bis 14 Tage nach der Behandlung einen Über- 
gang von rasch infiltrierendem Wachstum zu langsam 
expansivem Wachstum. Nach acht Wochen war von den 
fünf Tumoren einer wieder zu bösartigem Wachstum 
zurückgekehrt, einer völlig geschwunden und drei stark 
verkleinert. Nach drei Monaten waren vier Sarkome 
äußerlich fast gänzlich zurückgebildet. Auch der zu 
Bösartigkeit zurückgekehrte Tumor zeigte zu 80% Rück- 
bildungserscheinungen, nur ein medialer Teil war stark 
herangewachsen. Die fünf unbehandelten Kontroll- 
tumoren hatten schon 14 Tagen früher, nachdem sie 
Kinderfaustgröße erreicht hatten, zum Tode der Tiere 
geführt. Durch laufende Gewebsentnahme wurden die 
behandelten Tumoren histologisch überprüft. Es ergab 
sich, daß bei den dicht gelagerten cytoplasmaarmen ova- 
len Tumorzellen im Laufe der Behandlung eine starke 
Verschiebung der Kernplasmarelation zugunsten des 
Cytoplasmas erfolgte. Es wurde eine Zunahme von 
Zwischensubstanzen beobachtet. Die Masse der Zellen 
wurde immer spindeliger, und schließlich war im Bereich 
des gänzlich geschwundenen Sarkoms nur mehr ein sehr 
dichtes, zellreiches Bindegewebe vorhanden. Trotz lau- 
fender Beobachtungen konnten keine Verluste des Tumor- 
gewebes durch Nekrose beobachtet werden; es erscheint 
daher die Annahme der Umwandlung der Sarkomzellen 
in das dichte Bindegewebe berechtigt. 

Diesen Erfolg hatten wir nur bei der Behandlung des 
Sarkoms mit Homogenaten aus Embryonen, die nur 
wenige Tage alt waren. Dagegen beeinflußte Eiweiß und 
Dotter von bebrüteten Hühnereiern Wachstum und 
Differenzierung des Sarkoms nicht. Homogenate älterer 
Embryonen hatten ebenfalls keinen Einfluß. Ein solid 
wachsendes Ehrlich-Carcinom zeigt bei Mäusen nach 
Behandlung mit einem Extrakt von älteren Mäuse- 
embryonen im Gegenteil ein besonders rasches Wachstum. 


Wir finden also wie bei der Implantation entarteter 
Zellen in Embryonen auch bei der Behandlung von Tu- 
moren in vivo mit embryonalen Homogenaten eine Beein- 
flussung der Tumoren in Richtung einer Ausdifferen- 
zierung. 

Die in meiner kurzen Ubersicht, welche aus Platz- 
mangel nur einige der zahlreich möglichen Beispiele ent- 
hält, angedeuteten Zusammenhänge sollen keineswegs 
zu einer neuen Krebstheorie führen, sondern lediglich 
den entwicklungsphysiologischen Aspekt der Entartung 
aufzeigen. Es ergibt sich von selbst, daß das Tumor- 
problem im Lichte anderer Wissenschaften zu anderen 
Schlüssen führen kann. 

Die Möglichkeiten dieser Methoden für die Praxis 
und ihre Bedeutung für die Theorie werden zusammen 
mit unserem — vorerst leider nur sehr geringem — Wissen 
über die Vorgänge der Zelldifferenzierung zunehmen. 
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Abschließend möchte ich noch bemerken, daß zum Teil 
ähnliche Gedankengänge WADDINGTON bereits 1935 [65a] 
und GERSCH 1951 [24a] geäußert haben. Auf die An- 
regung, die die beiden Autoren meiner Arbeit gegeben 
haben, möchte ich daher abschließend noch besonders 
hinweisen. 
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Salichlait 


i g für das elektrische Staubfigurenverfahren 
mit einigen Anwend beispiel 


Von L. BERGMANN!) wurde das Zustandekommen von 
elektrischen Staubfiguren auf Aluminiumplatten, die z.B. mit 
Schwefelblüte eingestäubt sind, erklärt. Legt man über einen 
großen Widerstand an die Aluminiumplatte den spannung- 
führenden Pol, beispielsweise des Wechselstromnetzes, und 
bewegt einen (geerdeten) Körper schleifend (nicht rollend) 
über den Schwefelpuder, so markiert sich eine perlenartige 
oder streifenförmige Spur. Die gleichartigen Markierungen 
dieser diskret unterbrochenen Spur haben stets konstanten 
zeitlichen Abstand, beim Netzwechselstrom der Frequenz 
50 Hz also 1/50 s. Dieser experimentelle Befund ist vor allem 
von J. GROENEVELD?) zu einem Kurzzeitmeßverfahren ent- 
wickelt und in vielen physikalischen Demonstrations- und 
Übungsexperimenten erprobt worden. 


Da das Staubfigurenverfahren eine Reihe neuartiger 
Demonstrationsmöglichkeiten von physikalischen Fakten er- 
öffnet, die zum Teil bisher gar nicht im Hörsaal dargeboten 
werden konnten, erschien es wünschenswert, nach Projek- 
tionsmöglichkeiten zu suchen, mit denen sowohl die Versuchs- 
abläufe als auch die zugehörenden Versuchsergebnisse un- 
mittelbar dargestellt werden können. Es wurde nicht nur ein 
Durchstrahlungsverfahren, sondern auch ein Reflexionsver- 


fahren erprobt und für geeignet befunden. Hierdurch dürfte 
eine weitere Verbreitung des elektrischen Staubfigurenver- 
fahrens als experimentelles Hilfsmittel möglich geworden sein. 

1. Das Durchstrahlungsverfahren. Als Projektionsmöglich- 
keit für elektrische Staubfiguren, mit denen Bewegungs- 
abläufe, Bewegungsfiguren mit Zeitmarkierungen im Hörsaal 
sichtbar gemacht werden können, findet das in Fig. 1 schema- 
tisch dargestellte Verfahren Anwendung. Zwischen zwei Glas- 
platten (3) befindet sich die elektrisch leitende und durchsich- 
tige Schicht eines Elektrolyten (z.B. Kochsalzlösung oder ver- 
dünnte Schwefelsäure). Diese Flüssigkeitsschicht (Lösungs- 
film) tritt an die Stelle der Aluminiumplatte. Der spannung- 
führende Pol des Netzes ist durch eine Metallfolie (4) mit dem 
Elektrolyten verbunden. Die Versuchskörper, deren Bewe- 
gungsformen aufgezeichnet werden sollen, werden geerdet. Bei 
hinreichend intensiven (punktförmigen) Projektionslampen 
erhält man deutliche Abbildungen der Staubfiguren. 

2. Das Reflexionsverfahren. Eine weitere Möglichkeit, die 
elektrischen Staubfiguren auf eine größere Wand zu projizie- 
ren, ergibt sich, wenn man die elektrolytische Schicht durch die 
Amalgambelegung eines Spiegels ersetzt. Man verbindet den 
spannungführenden Pol des Wechselstromnetzes mit der elek- 
trisch leitenden Schicht eines Spiegels. Bringt man oberhalb 
des Spiegels eine intensive Punktlichtquelle an, so erhält man 
die Staubfigurenbilder durch Reflexion z.B. auf einer Pro- 
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jektionswand. Im allgemeinen ist es nicht möglich, die Staub- 
figuren von Aluminiumplatten nach diesem Reflexionsverfah- 
ren sichtbar zu machen, da diese Platten vom Schwefelpulver 
rasch stumpf werden. Die Qualität der nach dem Reflexions- 
verfahren erhaltenen Projektionsbilder ist der nach dem 
Durchstrahlungsverfahren erhaltenen ebenbürtig. Ein Auf- 
rauhen der Glasoberflächen (Auftrocknen einer schwachen 
Kochsalzlösung oder leichtes Sandstrahlen) verbessert die 
Deutlichkeit der Staubfiguren. 

In beiden Verfahren können die Platten translatorisch oder 
rotatorisch bewegt werden. So wurden z.B. eine Spiegelglas- 
platte im Schwerpunkt durchbohrt und gelagert, um unter den 
betreffenden Versuchskörpern bewegt zu werden. 

Einige Anwendungsbeispiele. Außer den bereits in der 
Literatur angegebenen Experimentiermöglichkeiten!),2) sei 
besonders noch auf die Durchführung einiger weiterer Ver- 
suche mit dem Staubfigurenverfahren hingewiesen. Die Stoß- 
gesetze lassen sich mit Hilfe zweier Pendelkörper, die mit je 


Fig. 1. Schematische Darstellung der Versuchsanordnung. 1 Pendel, 
2 Schwefelpulver, 3 Glasplatten, 4 Zuführung der Spannung zum 
Elektrolyten, 5 Lichtquelle 


einem Schreibstift versehen sind, unmittelbar darstellen und 
quantitativ erfassen (Fig. 1). Bewegt man unter zwei gekop- 
pelt schwingenden Pendeln die Platten mit dem Schwefel- 
puder hinweg, so ergeben sich die Schwingungskurven der 
einzelnen Pendel. Mit Hilfe eines Deppelpendels kann man 
unmittelbar die Lissajous-Figuren in Projektion sichtbar 
machen. Ein besonderer Vorteil dieser Methode liegt in der 
Tatsache, daß eine zeitliche Zuordnung der einzelnen Bahn- 
punkte der Spur möglich ist. 

Vor allem bietet die neue Experimentiertechnik einige 
Vorteile bei der Vorführung einer Anzahl von Versuchen nach 
R.W. Pout (z.B. Drehschemelexperimente, Gleit- und Roll- 
reibung, Flächensatz). 

Eine neuartige quantitative Darstellung des Flächensatzes 
an Hand der Bahnkurven von einem pendelnden Magneten, 
der an einem anderen stationär angebrachten vorbeischwingt, 
ist besonders reizvoll, vor allem bezüglich der Berechnung der 
Bahnkurven, die der pendelnde Magnet um das (abstoßende) 
Zentrum aufzeichnet. Eine ausführliche Beschreibung dieser 
Versuche erfolgt in Praxis der Naturwissenschaften. 


Institut für Experimentalphysik der Pädagogischen Hoch- 
schule, Potsdam 
Horst MELCHER, MANFRED GLÄSER und EWALD GERTH 


Eingegangen am 14. Juni 1961 
1) BERGMANN, L.: Z. Physik 129, 611 (1951). — *) GROENE- 


VELD, J.: Messungen mit Staubfiguren. Braunschweig: Westermann 
1959. 


Nachweis von magnetischen Elementarbereichen 
an grob- bzw. einkristallinen Proben der Legierung 50% Ni/50% Fe 
An spannungsfreien Ni-Fe-Legierungen, die 50 bis 80% Ni 
enthalten, konnten bisher keine magnetischen Elementar- 
bereiche nachgewiesen werden. So gelang es z.B. nicht, mit 


der Bitter-Streifentechnik Bezirksstrukturen auf direktem 
Wege sichtbar zu machen!-®). Die Gründe für das Versagen 
der Bitter-Streifentechnik bei diesen Legierungen werden von 


Fig. 1. Kammartige Bereichsstrukturen an einer abgeschreckten 


grobkristallinen 50% Ni/50% Fe-Probe 


Fig. 2. Tannenbaummuster am Rand eines abgeschreckten 50% Ni/ 
50% Fe-Einkristalls. Die Oberfläche ist nahezu eine (100)-Ebene 


BE 


50% Fe-Einkristall. 


Die Oberfläche ist nahezu eine (100)-Ebene 


BERGMANN“) diskutiert. Pulvermusteruntersuchungen an der 
Legierung 50% Ni, 50% Fe an Elementarbereichen, die durch 
äußere Spannungen induziert wurden, führten indirekt zu dem 
Schluß, daß auch im unverspannten Zustand Elementar- 
bereiche existieren). 


| 
—— 
| 
DJ Fig. 3. Bereichsstrukturen an einem im Öfen abgekühlten 50% Ni/ 
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Um den Einfluß von Wärmespannungen auf die Gestalt 
der Bereichsstrukturen zu untersuchen, wurden kompakte 
grob- bzw. einkristalline Proben aus 50% Ni, 50% Fe einer 
mehrstiindigen Glühbehandlung bei etwa 1000° C unter- 
worfen, im Ofen auf 750° C abgekühlt und anschließend ab- 
geschreckt. Bitter-Streifenmuster an den so behandelten 
Proben enthüllten in vielen Fällen Bereichsstrukturen, an 
denen, im Gegensatz zu den durch Einwirkung äußerer Span- 
nungen erzeugten Mustern, offenbar der Einfluß der Kristall- 
energie zutage tritt. Die leichten Richtungen der Magne- 
tisierung liegen bei 50% Ni, 50% Fe wie bei Si-Fe in den 
kubischen Achsen. 

Fig. 1 wurde an einem Korn der grobkristallinen Probe 
aufgenommen. Man erkennt ein Muster, das vermutlich durch 
das Zusammenwirken von Kristallanisotropie und Spannungs- 
anisotropie entstanden ist. Derartige kammförmige Struk- 
turen wurden bei Si-Fe für gewisse Neigungen der (100)-Ebene 
zur Probenoberfläche gefunden®). Die Kämme sind hier durch 
den Einfluß der Spannungen verbogen. In anderen Körnern 
beobachtet man unter anderem durch Spannungen verbogene 
Tannenbaummuster. 

Fig. 2 wurde am Rand der einkristallinen Probe aufge- 
nommen, deren Oberfläche nahezu eine (100)-Ebene war. Man 
findet überraschenderweise trotz der Abschreckbehandlung 
Tannenbaumstrukturen, wie sie von Si-Fe her bekannt sind. 

Die einkristalline Probe wurde des weiteren nach elektro- 
lytischer Politur mehrere Stunden bei 1200° C geglüht und 
dann im Ofen abgekühlt. An dieser Probe konnten unmittelbar 
nach der Glühbehandlung Elementarbereiche beobachtet 
werden, wie sie einer (100)-Fläche entsprechen (Fig. 3). 

Weitere Untersuchungen werden zur Zeit durchgeführt. 

Herrn Dipl.-Phys. G. ELBINGER danke ich für die Herstel- 
lung des Einkristalls. 


Jena, Institut für Magnetische Werkstoffe der Deutschen 
Akademie der Wissenschaften zu Berlin 


CHRISTA GREINER 
Eingegangen am 19. Juni 1961 
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Das Verhalten von Ferriten mit rechteckférmiger Hystereseschleife 
in elektrischen Kreisen 


Das Verhalten von Ferriten mit rechteckférmiger Hysterese- 
schleife wurde schon in verschiedenen Arbeiten untersucht. 
Auf die grundlegende Arbeit von GOODENOUGH!) folgten 
weitere, die sich aber in erster Linie mit den Vorgängen bei 
Magnetisierung mit impulsförmigen Strömen befaßten. Die 
Untersuchungen ergaben, daß sich während des Ummagneti- 
sierungsvorganges die Bloch-Wände, von Keimen mit ent- 
gegengesetzter Magnetisierung ausgehend, mit einer zur Feld- 
stärke proportionalen Geschwindigkeit bewegen: 


v=k-(H —H,). (1) 


Betrachtet man nicht den Ferrit selbst, sondern die mit w 
Windungen bewickelte Probe, so nimmt die Gl. (1) die Form 
an: 

v = k’- w*- (i — ig). (2) 


Die Größe Hy wird als Startfeldstarke bezeichnet, es ist die 
Feldstärke, bei der die Ummagnetisierung beginnt. 

LinpsEy?) und Haynes’) haben den zeitlichen Verlauf 
der Ummagnetisierung berechnet. Die Annahme einer Gauß- 
schen Verteilung der Keime und eine zylindrische*) oder 
ellipsoidférmige*) Gestalt der sich ausbreitenden Bezirke 
führte auf Beziehungen, die der folgenden, etwasabgewandelten 
Form entsprechen. Die Spannung an den Klemmen einer 
Wicklung wird für zylindrische Bezirke: 


u = wh,- w(i — ig) f (i — ig) dt - (3) 
und fiir ellipsoidférmige Bezirke: 

u = wh,-w(i — ig) -(w- f (i — ig) e— S (4) 
Beide Gleichungen geben den grundsätzlichen Verlauf der 


Spannung und die bei impulsförmiger Magnetisierung be- 
obachteten Gesetzmäßigkeiten wieder, wenn man von den 


zu Beginn der Ummagnetisierung schnell ablaufenden rever- 
siblen Vorgängen absieht. An einigen Beispielen, über die an 
anderer Stelle noch ausführlich berichtet werden soll, wurde 
untersucht, wieweit die Gln. (3) und (4) gültig sind, wenn der 
Magnetisierungsstrom nicht einer einfachen Sprungfunktion 
folgt. 

Die Gln. (3) und (4) gestatten es, den Strom im Magneti- 
sierungskreis und die Spannung an der Wicklung einer Probe 
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Fig. 1. Abhangigkeit der Verluste pro Schwingung von der Frequenz 
bei verschiedenen Aussteuerungen 
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zu berechnen, wenn im Kreis ein beliebiger Ohmscher Wider- 
stand und ein Generator mit ebenfalls beliebiger Quellen- 
spannung liegt. Ein Vergleich mit den beobachteten Strom- 
kurven ergab eine gute Übereinstimmung mit der Rechnung, 
wobei ein quantitativer Vergleich zeigte, daß (4) die besseren 
Ergebnisse liefert. 

Weiterhin können mit Hilfe von (3) und (4) die dynamischen 
Verluste eines Ferritkernes berechnet werden. Diese Rechnung 
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Fig. 2. Vergleich einer gerechneten (a) mit einer gemessenen (b) 
Kurve 


wurde unter Annahme eines rechteckförmigen und eines 
sinusförmigen Stromes durchgeführt. Messungen mit sinus- 
förmigem Strom an 2 mm Speicherkernen in einem Frequenz- 
bereich von 1 kHz bis 5 MHz und in einem Feldstärkebereich 
von 0 bis 8 A/cm (Fig. 1) ergaben ebenfalls Übereinstimmung 
mit der Rechnung. Mit der Gl. (4) erhält man auch hier wieder 
die kleineren Abweichungen (Fig. 2), so daß man annehmen 
kann, daß diese Gleichung die tatsächlichen Verhältnisse besser 
wiedergibt. 

Es ergab sich somit, daß man das Verhalten eines Ferrit- 
kernes mit rechteckiger Hystereseschleife in einem elektrischen 
Kreis durch Beziehungen und Stoffgrößen beschreiben kann, 
die man aus der Messung mit sprungförmigem Strom erhält. 
Die Rechnung ist allerdings nur für einfache Fälle elementar 
durchführbar. 


Rogowski-Institut für Elektrotechnik, Technische Hoch- 
schule, Aachen (Direktor: Prof. Dr.-Ing. E. FLEGLER) 


Hans JOACHIM KÖSSLER 
Eingegangen am 30. Juni 1961 


1) GOODENOUGH, J.B.: J. appl. Physics 26, 8 (1955). — *) Linp- 
sEY, C.H.: Proc. Instn. Electrical Engr. C 106, Nr. 10, 117 (1959). — 
8) Haynes, M.K.: J. appl. Physics 29, 472 (1958). 
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Reversible Temperaturindikatoren in Form von Aufdampfschichten 
zur Ermittlung der Objekttemperatur im Elektronenmikroskop 


Zur Beurteilung der Objektveränderungen im Elektronen- 
mikroskop ist eine Kenntnis der Temperaturerhöhung von 
großem Interesse. Theoretisch lassen sich nur einfache An- 
ordnungen, z.B. eine homogene Folie über einem kreisförmigen 
Loch, berechnen. Aber selbst dann treten Schwierigkeiten auf, 
die richtigen Werte für die in Wärmeenergie umgewandelten 
Energieverluste und für die Wärmeleitung einer dünnen Folie 


Fig.1au.b. Dunkelfeldaufnahme einer Indium-Aufdampfschicht auf 

Formvarfolie über einer 100 y-Netzmasche bei a 50 uA Strahlstrom 

und b 60 vA (Verschwinden der Dunkelfeldreflexe in der Bildmitte 
durch Schmelzen) 


un 


einzusetzen. Bei heterogen zusammengesetzten Objekten 
führen. Es ist daher ein einfaches Verfahren wünschenswert, 
welches die Objekttemperatur an einer bestimmten Stelle des 
in die Temperaturverteilung zu liefern. Ein früher mitgeteiltes 
Meßverfahren zur Ermittlung der Temperatur aus der Gitter- 
Fokussierungsbedingungen arbeiten muß, die eine optimale 
Schärfe der Beugungsringe bei Feinbereichsbeugung zeigen. 
beim Erhitzen durch den Elektronenstrahl in 

der Regel Sammelkristallisation mit anschließen- 

ratur wird durch Bedeckungen in Form von £ 
Oxydhäuten und Kohlenniederschlägen beein- 

schichten insofern dar, als der Dampfdruck am 
Schmelzpunkt so gering ist, daß diese Stoffe 

stehen dünne Schichten bis zu 300 Ä aus iso- 

lierten Einzelkristalliten, so daß Veränderungen 

Der Schmelzpunkt ist sehr scharf durch das 
Verschwinden der Dunkelfeldreflexe zu erken- > 
ringern des Strahlstromes erscheinen die Dun- 
kelfeldreflexe wieder, sobald die Indiumtröpf- 5 
sehr oft reversibel wiederholen. In Fig. 1a be- le 
findet sich eine Indium-Aufdampfschicht bei + 
masche (100 x 100 u) kurz vor dem Schmelzen. 

In Fig. 1b ist bei 60yuA eine kreisförmige 

Bei anschließender Verringerung auf 50uA er- 

gibt sich das gleiche Bild wie in Fig.1a. Die 

500°C. Bei Bleischichten (Schmp. 327° C) ist die zulässige 
Überhitzung geringer (Verdampfung bei etwa 380°C). Die 
der Schmelztemperatur durch Teilchenkleinheit?~*) nicht in 
Betracht zu ziehen sind. 

Strahlstrom langsam bis zum Verschwinden der Dunkelfeld- 
reflexe hochgeregelt wird. Da bei gleichem Profil des Elektro- 
einer bestimmten Objektstelle etwa proportional zum Strahl- 
strom ist, lassen sich Rückschlüsse auf die jeweilige Objekt- 
Temperaturbestimmungen nach dieser Methode vorzunehmen, 
läßt sich durch eine 5- bis 20 u-Blende eine kleine kreisförmige 


lassen sich nur grobe Abschätzungen der Temperatur durch- 

Objektes zu messen gestattet, ohne einen zu starken Eingriff 

konstantenänderung!) hat den Nachteil, daß man unter 
In metallischen Aufdampfschichten tritt 

der Sublimation auf. Die Sublimationstempe- © 

flußt. Eine Ausnahme stellen Indium- und Blei- 

schmelzen, ohne zu verdampfen. Außerdem be- 

durch Sammelkristallisation kaum auftreten. 

nen. Bei Abkühlung des Objektes durch Ver- 

chen erstarrt sind. Man kann diesen Vorgang 

50uA Strahlstrom in der Mitte einer Netz- 

Fläche von 20 u Durchmesser aufgeschmolzen. 

Indiumschichten (Schmp. 156° C) verdampfen erst bei etwa 

Kristallite der Schichten sind so groß, daß Erniedrigungen 
Die Temperaturermittlung erfolgt derartig, daß der 

nenstrahles (gleiche Kondensorerregung) die Temperatur an 

temperatur ziehen. Um an einem beliebigen Objekt lokale 

Indiumschicht als Indikator an der gewünschten Stelle auf- 


- 


Fig. 1a—c. Emulsionskörner im elektrischen Feld belichtet (lichtmikroskopische 

Aufnahmen). 

(Vergr.: 480mal). — b Feldstärke: 10 kV/cm; nach Belichtung chemisch entwickelt 
(Vergr.: 480mal). — c Feldstärke: 20 kV/cm; nach Belichtung physikalisch 


dampfen. Wenn die Schicht eine Dicke von nur 100 Ä be- 
sitzt, ist die Temperaturerhöhung durch die stärkere Absorp- 
tion innerhalb der Indiumschicht gering, falls die Breite des 
Elektronenstrahles größer als der Durchmesser der aufge- 
dampften Schicht ist. Dieses Verfahren ist von uns benutzt 
worden, um den Einfluß des Blendenradius, des Strahlprofils, 
der Wärmeleitung der Trägerfolie und der Wärmeabgabe 
durch Strahlung näher zu untersuchen. Hierüber wird aus- 
führlich an anderer Stelle berichtet. Außerdem kann man mit 
diesem Verfahren für spezielle Objektanordnungen leicht Iso- 
thermen der Temperaturverteilung direkt beobachten (z.B. 
kreisförmige Schmelzzone in Fig. 1b). 


Physikalisches Institut der Universität, Münster i. Westf. 


L. REIMER und R. CHRISTENHUSS 
Eingegangen am 29. Juni 1961 


1) REIMER, L., R.CHRSTENHUSS u. J. FICKER: Naturwissen- 
schaften 47, 464 (1960). — ?) Takacı, M.: J. Phys. Soc. Japan 9, 
359 (1954). — ?) BLACKMAN, M., u. A.E. Curzon: Struct. and Prop. 
of thin films. Hrsg. von NEUGEBAUER, $.217. NEWKIRK and 
VERMILYEA: General Electric Comp. 1959. — *) PLATNIK, L.S., u. 
Yn.F. Komnik: Fiz. metal. metalloved. 9, 373 (1960). 


Weitere Versuche zur Bildung von Silberkeimen 
an photographischen Emulsionskörnern im elektrischen Feld 


Bereits früher wurde gezeigt!), daß man durch starke 
elektrische Felder (Feldstärke ~ 10 kV pro cm) die Zwischen- 
gittersilberionen (Agj) in den Halogensilberkörnern photo- 
graphischer Emulsionen an die Kathodenseite dieser Körner 
verlagern kann. Bei einer darauffolgenden Dauerbelichtung 
im elektrischen Dauerfeld entstehen dann die Ag-Keime des 
latenten Bildes an den einzelnen Körnern praktisch nur in 
einer an deren Kathodenseite gelegenen Zone; durch physi- 
kalische oder chemische Entwicklung können danach diese 
Zonen, wo die Ag-Keime unter den genannten Versuchsbedin- 
gungen entstanden sind, an jedem Korn sichtbar gemacht 
werden (Fig. 1a und b). 

Es wurde jetzt gefunden, daß die Breite dieser Zonen mit 
abnehmender Feldstärke und steigender Lichtintensität zu- 


9 


a Feldstärke: 10kV/cm; nach Belichtung physikalisch entwickelt 
entwickelt (Vergr.: 900mal) 


nimmt. Den Einfluß der Lichtintensität (I) auf die Breite 
dieser Zonen kann man folgendermaßen deuten: Im Feld 
nimmt die Agj-Konzentration (n*) in jedem Korn von der 
Kathodenseite zur Anodenseite hin kontinuierlich ab. Weil 
das Feld in jedem Korn durch diese Agj-Verteilung fast kom- 
pensiert wird, ist die bei der Belichtung dann entstehende 
Photoelektronenkonzentration (ng) an allen Stellen des 
Kornes etwa gleich (ng = const, aber ~J). Unter der Voraus- 
setzung, daß die Wahrscheinlichkeit W der Ag-Keimbildung 
gegeben ist durch Gl. (1): 


W~nt-ng (1) 
und daß W einen bestimmten Wert überschreiten muß, wenn 
es zur Ag-Keimbildung kommen soll, kann bei hohem I (d.h. 


bei hohem no) die Keimbildung bis zu kleineren n*-Werten, 
d.h. in jedem Korn bis weiter zur Anode hin stattfinden und 
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umgekehrt; mit steigendem 7 muß nach diesem Modell die 
Breite der Keimzonen (wie experimentell gefunden) zuneh- 
men. Das Versuchsergebnis spricht dafür, daß die zur Keim- 
bildung erforderlichen Agj-Ionen nicht erst durch die Belich- 
tung gebildet werden, sondern bereits von vornherein im 
AgBr-Korn in entsprechender Menge vorhanden sind. 


Der Feldstärkeeinfluß ist andererseits so zu verstehen, daß 
mit steigender Feldstärke die Konzentrierung der Agj-Ionen 
an der Kathodenseite der Körner und damit der Abfall von nt 
zur Anodenseite hin stärker wird, so daß mit steigender Feld- 
stärke (bei J = const und no = const) die nach Gl. (1) erforder- 
liche Agj-Mindestkonzentration (n*) bereits näher zur Ka- 
thodenseite unterschritten wird, die Breite der Keimzone des- 
halb abnimmt. Erfolgt die Belichtung in besonders starken 
elektrischen Feldern (20 kV pro cm, nahezu Durchschlagsfeld- 
stärke; gelatinehaltige Schicht mit den AgBr-Körnern in 
Kontakt mit den Elektroden), dann spaltet die Zone, in der 
sich die Ag-Keime beim Belichten bilden, in einen breiten 
Bereich und einen schmalen Streifen auf; dazwischen liegt 
ein schmaler, keimfreier Streifen (Fig. 1c). 


Werden die Körner ohne Feld vorbelichtet, so entstehen 
die Ag-Keime zunächst statistisch über jedes Korn verteilt. 
Bei einer Nachbelichtung im elektrischen Feld mit einer Licht- 
menge (A=436 my), die unter gewöhnlichen Bedingungen 
nicht zur Solarisation ausreicht, tritt nicht nur an der Ka- 
thodenseite der Körner eine verstärkte Keimbildung ein, 
sondern es werden daneben sogar alle Keime zerstört, die durch 
die Vorbelichtung (statistisch verteilt) an der Anodenseite der 
Körner entstanden waren. Dieses Ergebnis zeigt, daß bei 
einer Nachbelichtung eine Neuverteilung der Keime resultiert, 
die nur von den Versuchsbedingungen der Nachbelichtung 
abhängt. [Vgl. auch die Experimente von ?5)]. 

Herrn Dr. KrEın danke ich für wertvolle Diskussionen, 
Herrn G. ScHwan für experimentelle Hilfe. 


Wissenschaftlich-Photographisches Laboratorium der Agfa 

AG., Leverkusen 
R. MATEJEC 

Eingegangen am 19. Juni 1961 
1) Krein,E., u. R. MaAreyec: Naturwissenschaften 46, 225 
(1959); — Z. Elektrochem. 63, 883 (1959). — ?) BLAır, J.M., u. 
P.A. LeicHton: J. Physic. Chem. 36, 1649 (1932). —%) BLAıR, J.M., 
u.M.C. Hyran: J. Opt. Soc. Amer. 23, 353 (1933). — *) EnrLicH,M.: 
J. Opt. Soc. Amer. 51 (1961) (im Druck). — 5) Escers, J., u. 
E. Kiet: Unveröff. Versuche. 


Ein neues Wismutoxyd Bi,0, 


Leitet man iiber metallisches Wismut oder iiber eine Mi- 
schung von Bi,O,-+ C im Graphit-Schiffchen bei etwa 800° C 
einen kräftigen Sauerstoffstrom, dann treten tiefgelbe Subli- 
mate der Zusammensetzung Bi,O, auf (Temperaturerhöhung 
durch Oxydation des C bis auf 1200° C). BiyO, entsteht außer- 
dem durch Zusatz von festem KBrO, zu einer Schmelze von 
Bi,O, im Pt-Tiegel (entstandenes KBr wird durch H,O extra- 
hiert) und z.T. als Reaktionsprodukt bei der Verbrennung 
von Bi in der Kalorimeterbombe!). Produkte mit identischen 
Röntgeninterferenzlinien bilden sich beim Zusammenschmel- 
zen (etwa 900°C) von Mischungen (Molverhältnis 6:1) von 
Bi,O, mit PbO,, CeO,, MnO,, ZrO,, ThO, und PbO (in O,), 
Abschrecken und z.T. anschließender Temperung (70 Std) bei 
750° C. — Der Bi-Gehalt wurde komplexometrisch bestimmt; 
Mittelwert aus 12 nach verschiedenen Methoden hergestellten 
Bi,O;-Praparaten: 88,6 + 0,2% Bi (theoretisch 88,65% Bi). 

Bi,O,; ist eine tiefgelbe feinpulverige Substanz, die ein 
eigenes Röntgeninterferenzmuster aufweist. Die Debyeo- 
gramme haben große Ähnlichkeit mit denen von B-Bi,O,?), 
worauf auf enge strukturelle Verwandtschaft zwischen diesen 
Verbindungen geschlossen werden muß. Bi,O, ist nur begrenzte 
Zeit stabil; nach etwa 3 Monaten geht es an der Luft (etwa 
20° C) in B-Bi,O, über. Frisch hergestellte Präparate zersetzen 
sich bei etwa 470° + 50° C (bei 760 mm Hg) bzw. bei 40° + 
10°C (bei 600 mm Hg). Die bei der Zersetzung abgegebene 
O,-Menge wurde in einer früher beschriebenen®) Dampfdruck- 
apparatur isobar bestimmt; Mittelwert aus drei Einzelver- 
suchen: 48,6 mg Bi,O; ergaben 0,38 cm? QO, (theoretisch: 
0,38, cm?); Abweichungen der Einzelversuche zwischen ex- 
perimentell bestimmter und theoretischer O,-Menge: 
+ 0,02 cm, 

Auf Grund chemischer, struktureller und differential- 
thermoanalytischer Untersuchungen konnten folgende Um- 
wandlungen gesichert werden: 


x 470° + 50°C N 590° + 30°C 720° + 30°C 


Hochtemp.-Bi,O, 


a-Bi,O, 


ca. 820°C 
Schmelze 


Eine ausführliche Veröffentlichung erfolgt an anderer 
Stelle. 


Anorganisch-chemisches Institut der Universität, Göttingen 
(Direktor: Prof. Dr. O. GLEMSER) 
G. Gattow und H. FRICKE 
Eingegangen am 10, Juli 1961 


1) GATTOW, G., u. A. SCHNEIDER: Angew. Chem. 67, 306 (1955) — 
2) Vgl. SıLL£n, L.G.: Ark. Kemi, Mineral. Geol. Ser. A 12, No. 18 
(1937); Scnums, W.C., u. E.S. Rirrner: J. Amer. Chem. Soc. 65, 
1055 (1943); AurıvirLıus, B., u. L.G. Sittin: Nature [London] 
155, 305 (1945). — *) Garrow, G., u. A. SCHNEIDER: Angew. Chem, 
71, 189 (1959). 


Darstellung von gasférmigem SNCI 


Läßt man Chlorgas auf gasförmiges SNF einwirken, dann 
bilden sich weißgelbe Kristalle, die beim Erhitzen ein grün- 
gelbes Gas abgeben, dessen Infrarotspektrum eine dem SNF 
sehr ähnliche Bande bei 1330 cm”! enthält, die dem noch nicht 
bekannten SNCI zugeordnet wurde’). Es ist jetzt gelungen, die 
Existenz des SNCI sicherzustellen. 

Durch Erhitzen von N,S,Cl, im Hochvakuum auf 110° C 
entsteht ein grüngelbes Gas, das im NaCl-Bereich des Infrarot- 
spektrums die dem SNF ähnliche Bande zeigt?). Daneben 
tritt eine schwarzgrüne Flüssigkeit im Kondensat auf, die sich 
allmählich in einen rotbraunen, dann blaßgelben Feststoff um- 
wandelt. Aus dem grüngelben SNCI erhält man bei der Hydro- 
lyse mit Natronlauge quantitativ SO3--, Cl--Ionen und NH,. 
Die Analyse ergab 39,7% S (theor. 39,3 für SNCl); 17,0% N 
(theor. 17,2) und 43,8% Cl (theor. 43,5); Molekulargewichts- 
bestimmungen ergaben den Mittelwert 86,1 (berechnet 81,5 
für SNCN)3). 

Der gelbe Feststoff im Kondensat, aufgelöst in CCl,, 
erwies sich nach dem Infrarotspektrum als N,S,Cl,. Schon bei 
Raumtemperatur polymerisiert sich SNCI rasch zu N,S,C],. 
Es bildet sich auch bei der Darstellung von N,S,Cl, durch Ein- 
leiten von Chlor in eine Lösung von S,N, in CCl,. Die Unter- 
suchungen werden fortgesetzt. 


Anorganisch-Chemisches Institut der Universität, Göttingen 


O. GLEMSER und H. PERL 
Eingegangen am 8. Juli 1961 


1) GLEMSER, O., u. H. RıcHErT: Z. anorg. allg. Chem. 307, 313 
(1961). — ?) Eine weitere sehr schwache Bande rührt von einer Ver- 
unreinigung durch SOC], her. — *) Bestimmung nach REGNAULT. 
Der Druck wird bei der Bestimmung immer etwas zu niedrig ge- 
funden, weil SNCI sich schnell polymerisiert. Dadurch findet man 
zu hohe Molekulargewichte. 


Reaktionen sekundärer Phosphinoxyde 


Sekundäre Phosphinoxyde (I, Y=H), die nach der von 
L.A. HaMILTon angegebenen Synthese!) dargestellt wurden, 
können in mannigfacher Weise zu tertiären Phosphinoxyden 
und Phosphinsäure-Derivaten umgesetzt werden. 

Von den durchgeführten Reaktionen sind folgende R. | 
allgemein anwendbar: 
1. Umsetzungen der Metallderivate (I, Y= Na, a I 
K, Mg-Hal) mit reaktionsfahigen Halogenverbin- 
dungen führten zu unsymmetrischen tertiären Phosphinoxy- 
den (I, Y = Alkyl- oder substituierter Alkylrest). Mit «-halo- 
genierten Aldehyden oder Ketonen entstanden daneben oder 
ausschließlich Enolester von Phosphinsäuren oder Phosphinyl- 

epoxyde. 

2. Anlagerungen der sekundären Phosphinoxyde an Ver- 
bindungen mit C=N-Bindungen der verschiedensten Art er- 
gaben aminosubstituierte tertiäre Phosphinoxyde. Ähnliche 
Verbindungen sind auch durch Aminoalkylierung der sekun- 
dären Phosphinoxyde mit Carbonylverbindungen und Aminen 
zugänglich ?),3). 

3. Durch Erhitzen der sekundären Phosphinoxyde mit 
Tetrachlorkohlenstoff und Aminen entstanden Phosphinsäure- 
amide (I, Y= — NR,) und mit Tetrachlorkohlenstoff, Alko- 
holen und tertiären Aminen Phosphinsäureester (I, Y = — OR). 

4. Umsetzungen der sekundären Phosphinoxyde mit 
Dirhodan führten zu Phosphinsäure-isothiocyanaten (I, 
Y = — NCS), die durch primäre Amine in Phosphinyl-thio- 
harnstoffe überführt wurden. 
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5. An die Doppelbindungen von Alkyliden- und Aryliden- 
ß-dicarbonylverbindungen lagerten sich sekundäre Phosphin- 
Q oxyde unter Bildung der entspre- 
CH,0 C;H, chenden gesättigten Phosphinyl- 
Benzal- malonsäure - dimethylester 
u und Dibenzyl-phosphinoxyd die 
Verbindung II vom Schmp. 139°. 
Diese Anlagerungsreaktionen entsprechen in ihrem Verlauf 
den bekannten Additionen der sekundären Phosphinoxyde 
an einfache ungesättigte Verbindungen mit aktivierter Dop- 
pelbindung?),®). 


Pharmazeutisches Institut der Freien Universität Berlin, 
Berlin-Dahlem 


N. KREUTZKAMP 
Eingegangen am 1. Juli 1961 


1) HAMILTON, L.A.: J. Amer. Chem. Soc. 74, 5418 (1952); 77, 
3411 (1955). — ?) KREUTZKAMP, N., u. K. Storck: Naturwissen- 
schaften 47, 497 (1960). — *) Storck, K.: Diss. Marburg a.d. Lahn 
1961. — ) MILLER, R.C., J.S. BRADLEY u. L.A. Hamitton: J. 
Amer. Chem. Soc. 78, 5299 (1956). 


Das chemische Verhalten des Glykokolls 
unter hydrothermalen Bedingungen 


Auf Grund zahlreicher Modelluntersuchungen zur Bildung 
organischer Verbindungen, iiber die vor einiger Zeit zusammen- 
fassend berichtet wurde!), muß mit der Bildung der Amino- 
säuren zu einem Zeitpunkt der Erdgeschichte gerechnet wer- 
den, alsim Laufe der Abkühlung der Erde diekritische Tempera- 
tur des Wasserdampfes erreicht wurde. In diesem Zusammen- 
hang stellt sich die Frage nach dem chemischen Verhalten von 
Aminosäuren in der Umgebung der kritischen Temperatur des 
Wassers, über die offenbar systematische Untersuchungen 
noch nicht vorliegen. Sieht man von Untersuchungen ab, bei 
denen Glykokoll in wäßriger Lösung der Einwirkung von 
Chemikalien ausgesetzt wurde, so bleiben nur Arbeiten von 
A. B. Meccy zu erwähnen?), der beim Erhitzen von Glycin 
in verdünnter wäßriger Lösung auf 180° eine Zersetzung zu 
Ammonsalzen und beim Vorliegen einer konzentrierteren Lö- 
sung Diketopiperazin und Polyglycin beobachtete. 

Wir erhitzten eine 2%ige wäßrige Glycinlösung 6 Std auf 
373° (+ 10°). Hierbei zerfiel etwa 90% der Verbindung unter 
Bildung von CO, und NH,. Außerdem wurden die folgenden 
Verbindungen isoliert und identifiziert: 

Methylamin (isoliert als Hydrochlorid; identifiziert durch 
Mischschmelzpunkt und IR-Spektrum). — Dimethylamin 
(identifiziert als N-N-Dimethyl-p-toluol-sulfonamid). — Tri- 
methylamin (identifiziert als Pikrat). — N,N’-Dimethylharn- 
stoff (isoliert als Hydrochlorid, identifiziert durch Schmelz- 
punkt und IR-Spektrum). — 1,3-Dimethylhydantoin (identifi- 
ziert durch Vergleich der Substanz und ihres Pikrates mit der 
nach Bırrz und Srorta®) dargestellten Verbindung durch 
IR-Spektren). — Tetramethylammoniumion (isoliert als Pikrat, 
identifiziert durch das IR-Spektrum). — Formaldehyd (isoliert 
und identifiziert als Dimedonderivat). — Cholin (isoliert und 
IR-spektroskopisch identifiziert als Pikrat). — Ameisensäure 
(identifiziert durch das IR-Spektrum). 

Durch papierchromatographischen Vergleich mit authen- 
tischem Material in verschiedenen Fließmitteln wurde Betain 
nachgewiesen. Einige weitere papierchromatographisch erfaß- 
bare Verbindungen konnten noch nicht identifiziert werden. Von 
dem eingesetzten Glycin war keine Spur mehr nachzuweisen. 

Dieses Ergebnis zeigt, daß sich Glycin, welches unter den 
Bedingungen der Modellversuche zur Bildung organischer Ver- 
bindungen in Atmosphären einfacher Gase bevorzugt entsteht, 
unter den Bedingungen, welche in den Modeliversuchen nach- 
geahmt werden sollen, keine bedeutende Stabilität besitzt und 
zunächst nur als Lieferant für die von uns beobachteten Folge- 
produkte gedient haben kann. 

Erst bei Erreichung tieferer Temperaturen ist Glycin 
soweit stabil, daß esin der wäßrigen Phase erhalten bleibt und 
dort zu weiteren Umsetzungen zur Verfügung steht. 

Ähnliche Untersuchungen, wie sie vorstehend mit Glycin 
beschrieben sind, werden von uns z.Z. mit anderen Amino- 
säuren angestellt. 


Universität Hamburg, Chemisches Staatsinstitut, Institut für 
Organische Chemie 

Kurt HEyns, WOLFGANG WALTER und REINER PoLCHOW 

Eingegangen am 24. 7uli 1961 

1) Heyns, K., W. WALTER u. E. MEYER: Naturwissenschaften 
44, 385 (1957). — ?) Meccy, A. B.: Soc. 1953, 851; 1956, 1444. — 
®) Bırrz, H., u. K. SrorttA: J. prakt. Chem. (2) 113, 254 (1929). 


Synthese von Sulfatidyl-dehydroepiandrosteron *) 


F 


Nachdem in einer früheren Mitteilung!) das Vorkommen 
von Sulfatidyl-17-ketosteroiden in peripherem menschlichem 
Plasma diskutiert worden ist, erschien es angezeigt, einen Ver- 
treter dieser bisher unbekannten Verbindungsklasse zum Ver- 
gleich synthetisch herzustellen. Durch Umsetzung von Dipal- 
mitoyl-L-«-jodopropylenglykol?) mit Silberdehydroepiandro- 
steron-sulfat in abs. Benzol oder Aceton erhält man das ent- 
sprechende Dehydroepiandrosteron-dipalmitylglycerid-sulfat 
(Sulfatidyl-dehydroepiandrosteron) in mäßiger Ausbeute. Die 
nach Chromatographie an Aluminiumoxyd isolierte Verbindung 
(Fp = 65 — 67° (unkorr.); Analyse: berechnet für C5,H 90S 
(915,32):C = 70,87%, H=9,91%; gefunden: C= 70,46%, 
H = 9,73%) erwies sich bei Papierchromatographie in Äthanol- 
Wasser (8:1 v/v)®?) und Propylenglykol/Petroläther®) als ein- 
heitlich. Die Analyse der in Sulfatidyl-dehydroepiandrosteron 
enthaltenen einzelnen Komponenten ergab ein Molverhältnis 
Dehydroepiandrosteron: Sulfat: Fettsäure von 1,00:0,92:1,91. 
Reines Sulfatidyl-dehydroepiandrosteron scheint relativ un- 
beständig zu sein. Bei Säulenchromatographie an Kieselsäure®) 
sowie bei Papierchromatographie im Lösungsmittelsystem Di- 
isobutylketon/Essigsäure/Wasser®) wurde neben dem unpolaren 
Ausgangsmaterial auch Dehydroepiandrosteron-sulfat beob- 
achtet. Diese Unbeständigkeit entspricht Befunden von 
JAYLE u. Mitarb. ”?), wonach auch die Methylester von 17-Keto- 
steroid-sulfaten verhältnismäßig leicht in 17-Ketosteroid- 
sulfat und Methanol aufspalten. 

Beim Vergleich des synthetischen Materials mit einer aus 
ACTH-Plasma gewonnenen, vermutlich Sulfatidyl-17-keto- 
steroide enthaltenden Fraktion ergab sich eine deutliche Uber- 
einstimmung des Verhaltens bei Saulen- und Papierchromato- 
graphie. Einzelheiten der Synthese sowie die Herstellung 
weiterer Sulfatidyl-17-ketosteroide werden an anderer Stelle 
berichtet. 


Institut für Hygiene und Mikrobiologie, Universität des 
Saarlandes, Homburg a. d. Saar (Direktor: Prof. Dr. Dr. W. 


GEROG W. OERTEL 
Eingegangen am 6, Juli 1961 


*) Uber Steroid-Konjugate in Plasma. II. 

1) OERTEL, G.W.: Biochem. Z. (im Druck). — *) STANACEV, N., 
Z. and M. KATES: Canad. J. Biochem. Physiol 38, 297 (1960). — 
8) HUENNEKENS, F,M., D. J. HANAHAN and M. IzıeL: J. Biol. Chem. 
206, 443 (1954). — *) Savarp, K.: J. Biol. Chem. 202, 457 (1953). — 
5) Barron, E.J., u. D.J. HANanAN: J. Biol. Chem. 231, 493 
(1958). — ®) MARINETTI, G.V., u. E. Storz: Biochim. Biophys. 
Acta 37, 571 (1960). — ?) JAYLE, M.F. u. Mitarb.: Persönl. Mittlg. 


Uber das Vorkommen von Katechinen 
in den Blattern einiger Beerenobstarten 


Die Friichte der in Deutschland angebauten bzw. wild- 
wachsenden Obstarten der Rosaceen und Saxifragaceen ent- 
halten Katechine!). Diese wurden ebenfalls in den Blättern 
des Apfels und der Birne?) nachgewiesen, während die Beeren- 
obstblätter, welche häufig als Tee-Ersatz verwendet wurden, 
noch nicht geprüft worden waren. Daher erschien uns eine 
Untersuchung angezeigt. 

Die Aufarbeitung der Blätter erfolgte in der von uns früher 
angegebenen Weisel), wobei ein Äther- und ein Essigester- 
Extrakt erhalten wurden, die aufsteigend auf Papier Schleicher 
& Schüll Nr. 2043b in den Fließmitteln: 15%ige Essigsäure, 
Butanol-Essigsäure-Wasser 4:1:2,2 und wassergesättigtem 
Phenol chromatographiert wurden. Hierbei wurden mit 
Vanillin-Salzsäure die in der Tabelle mitgeteilten Katechine 
aufgefunden und durch Mischchromatogramm mit authenti- 
schem Katechin, Epikatechin, Gallokatechin und Epigallo- 
katechin identifiziert. 


Tabelle. Vork 


von Katechinen in den Blättern 
der Beerenobstarten 


III IV Vv 
(+) (+) (+) (+) 
Gallokatechin . . . . . + | + (CER = 
Epigallokatechin. . . . | ((+)) | — 


*) I Garten-Stachelbeere (Ribes uva-crispa L.); II Garten- 
Johannisbeere (Ribes rubrum L. s. lat.); III Garten-Erdbeere 
(Fragaria ananassa Ducu.); IV Wald-Himbeere (Rubus idaeus L.); 
V Wald-Brombeere (Rubus fruticosus L.). 
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Die Natur- 
. wissenschaften 


Die Ergebnisse dieser Untersuchung stimmen weitgehend 
mit den an Früchten gewonnenen iiberein™). Die Blätter und 
Früchte der Erd-, Him- und Brombeere enthalten das gleiche 
Hauptkatechin, während in den Blättern der Stachel- und 
Johannisbeere Gallokatechin stärker als in den Früchten her- 
vortritt. 

Der Gehalt an Katechinen lag in Erd-, Stachel- und Johan- 
nisbeerblättern in der Größenordnung von 0,01% (bezogen 
auf Frischgewicht), während er in Brombeerblättern etwa 
0,1% betrug. In Himbeerblättern lag er dazwischen und wech- 
selte stark. 

Außerdem wurden in den Blättern Flavonolglykoside auf- 
gefunden. Diese gaben bei der Hydrolyse Quercetin und 
Kämpferol, welche im Mischchromatogramm identifiziert wur- 
den. Als Aglykon trat außer bei der Erdbeere nur Glukose auf. 


Köln, Trajanstraße 17 
Eingegangen am 24. Juli 1961 


KARL HERRMANN 


1) HERRMANN, K.: Z. Lebensm.-Unters. u. Forsch. ((a) 108, 
152 (1958); (b) 106, 341 (1957). — *) WırLıans, A. H.: Nature 
[London] 175, 213 (1955). 


Die Isolierung einer photodynamisch wirksamen Substanz 
der Ruta graveolens 


Der aus den frisch gesammelten Blättern von Ruta graveo- 
lens gewonnene Preßsaft bewirkt nach dem Auftragen auf die 
Haut eine hochgradige Sensibilisierung des betreffenden Haut- 
gebietes gegenüber Strahlungen aus dem UV-A-Bereich!). Ver- 
antwortlich für die photodynamische Wirkung ist ein fluores- 
zierender Bestandteil, der auf folgende Weise isolierbar ist. 

Methodik. 1000g grob pulverisierte Blätter von Ruta 
graveolens werden in Gegenwart von 80 ml konzentriertem 
Ammoniumhydroxyd mit 4000 ml Toluol 10 bis 12 Std am 
Rückflußkühler extrahiert. Nach dem Filtrieren wird der Rest 
leicht ausgepreßt und das Toluol abdestilliert. Der wachs- 
artige Rückstand wird zweimal mit je 200 ml Äther, der durch 
Ammoniumhydroxyd alkalisiert war, 30 min extrahiert. Nach 
Filtrierung der vereinigten ätherischen Fraktionen wird der 
Äther abdestilliert, der Trockenrest mit 1000 ml destillieriem 
Wasser, welches mit 10 ml Ammoniumhydroxyd alkalisiert 
wurde, versetzt und so lange gekocht, bis der Rückstand völlig 
gelöst ist. Nach dem Erkalten der Lösung scheiden sich 
Kristalle aus; nach 12stündigem Stehen ist die Kristallisation 
beendet. Die Kristalle von der Mutterlauge durch Filtrieren 
oder Zentrifugieren zu trennen, ist sehr umständlich, daher 
wird vorsichtig abgesaugt und anschließend zentrifugiert. Zu 
den Kristallen werden erneut 100 ml mit Ammoniumhydroxyd 
alkalisiertes dest. Wasser gegeben, bis zum Auflösen gekocht 
und noch warm über Filterpapier filtriert. Nach dem Erkalten 
wieder ausscheidende Kristalle können nun bereits mit Hilfe 
eines G,-Filters abgetrennt werden. Aus 1000 g Droge konnten 
8 bis 10cg kristalline Substanz erhalten werden. Es sind 
leichte, feine blaßgrüne Nadelkristalle, die im Fluoreszenz- 
mikroskop in kräftig blauer Farbe fluoreszieren, in Alkohol, 
Äther, Chloroform, Methanol und Aceton gut löslich sind, in 
schwachen Basen und Säuren nach der Erwärmung in Lösung 
gehen und nach dem Erkalten erneut ausfallen. 

In Wasser ist die Substanz auch in der Wärme nicht lös- 
lich, geht aber in Alkalikarbonaten nach dem Erwärmen in 
Lösung. Ihre Lösungen in organischen Lösungsmitteln fluores- 
zieren im UV-Licht intensiv blaufarbig. Die Bayersche Probe 
fiel positiv aus. In konzentrierter Schwefelsäure erfolgt 
Lösung in lebhaft gelber Farbe. Auf Grund der durchgeführten 
Versuche ist die Substanz weder mit dem Rutin®) noch mit 
dem Quercetin®) identisch. 

Schmelzpunkt: 193°C (am Koefler-Block mikroskopisch 
untersucht). — Analyse: C 66,58, H 3,83, O 29,59. 

Pharmakologische Untersuchungen: In 1°/„iger Konzen- 
tration erweist sich die Substanz als intensiv photodyna- 
misch wirksam, was an der menschlichen Haut nachweisbar 
ist. Bepinselung mit 1°/ ‚iger Methanolischer Lösung verursacht 
nach 5 min langer Sonnenbestrahlung eine sehr intensive 
Pigmentation. Weitere pharmakologische und chemische 
Untersuchungen sind im Gange. 


Institut für Pharmakodynamie (Direktor: Prof. Dr. Z. Dir- 
NER) und Institut für Pharmakologie (Direktor: Prof. Dr. 
U. Jancs6) der Medizinischen Universität, Szeged (Ungarn) 


Eva Eperjessy und STEFAN TAKÄTS 
Eingegangen am 27. Juni 1961 


1) EperjEssy, E.: Acta Pharm. Hung. 5, 225 (1959). — 2) Ectsz- 
sEGUGYI, K1ap6: Pharmacopoea Hungarica (5) 2, a) 225, b) 467 (1954). 


Chromatographische Untersuchung der RNS 
aus Plastiden höherer Pflanzen 


Nach Untersuchung der quantitativen Unterschiede im 
Ribonukleinsäure-Gehalt bei Plastiden höherer Pflanzen in 
Abhängigkeit von ihrer Belichtung!) versuchten wir festzu- 
stellen, inwiefern die Ribonukleinsäure (RNS) aus den Chloro- 
plasten und aus den ihnen entsprechenden Plastiden etiolierter 
Pflanzen gleichartig ist, und zwar durch chromatographische 
Auftrennung der aus den Plastiden erhaltenen RNS auf einer 
mit Ecteola-Zellulose gefüllten Säule. 

Ecteola-Zellulose wurde nach PETERSON und SOBER?) her- 
gestellt. Versuchsobjekte waren 10 Tage alte, unter den frühe- 
ren Versuchsbedingungen!) gezüchtete Roggenkeimlinge (Se- 
cale cereale). Die Triebe wurden von den übrigen Pflanzen- 
resten abgetrennt und im gekühlten Porzellanmörser in 0,25 M 
Sacharoselösung ausgepreßt. Die Plastiden erhielten wir nach 
StÄugLı?). Nach der Entfernung der Farbstoffe mit kaltem 
80%igem Azeton wurde das Sediment in 10 ml 0,01 M Tris- 
puffer (pp 7,3) suspendiert und in einem Potterschen Glas- 


Fig. 1. Fraktionierung der RNS 4% 1775 
aus Chloroplasten an einer Ec- i | 
teola-Säule. Die Zahlen an der real 
Abszissenachse bezeichnen die 4 
Nummern der Auffanggefäße. 4W0- 


TP Trispuffer. Gradient = Kon- 
zentrationsgradient von NaCl im # 
Trispuffer. Versuchsbedingun- 4301 
gen: Größe der Säule 7 x 1,5cm; 


Volumen des Auffanggefäßes 0.20- 

4 ml; Durchlaufgeschwindigkeit 

der Elutionslösung 1 ml/1 min; 3 
Temperatur 10°. Der Konzentra- 4/0- 
tionsgradient entstand durch 

Einführen von 1 M NaCl in 0,01M 005 


Trispuffer in eine mit 0,01 M 
Trispuffer beschickte Misch- 
kammer (500 cm®); px 7,3 


0 5 0 & 0 WH 
gorM7P Gradient 42 %Na0H 


homogenisator zerkleinert. Die RNS wurde nach der Phenol- 
methode von SCHUSTER, SCHRAMM und ZILLIG‘) extrahiert. 
Die RNS-Lösung wurde gegen den Trispuffer bei 2° dialysiert, 
durch ein Glasfilter (Schott G4) abgesaugt und die geklärte 
Lösung bei Kühlung in einem Vakuumsikkator über CaCl, 
eingeengt. Die Extinktion der so erhaltenen Lösung hatte bei 
A=260 my einen Wert von etwa 5,0 (gemessen mit einem 
UNICAM-Spektrophotometer SP 500). Ein Teil davon wurde 
mit Wasser zu 4 ml verdünnt und auf die Säule aufgetragen. 
Die Eluate wurden auf ihre Extinktion bei A = 260 mu geprüft. 

Die RNS aus den Chloroplasten nach Dauerbelichtung 
konnte bei unseren Arbeitsbedingungen in vier Fraktionen 
aufgetrennt werden. Die erste und die zweite Fraktion wurden 
mit 0,01 M Trispuffer ausgewaschen; die dritte erschien im 
Eluat nach Anwendung eines Konzentrationsgradienten aus 
NaCl im 0,01 M Trispuffer, wobei sich schon geringe Salz- 
konzentrationen als genügend erwiesen. Die vierte Fraktion 
konnte aus der Säule mit 1,2%igem NaOH ausgewaschen wer- 
den. Der Elutionsverlauf ist in Fig. 1 wiedergegeben. 

Die RNS aus den Plastiden etiolierter Pflanzen konnte 
unter sonst gleichbleibenden Bedingungen nur in zwei Haupt- 
fraktionen aufgetrennt werden. Die erste Fraktion — die mit 
0,01 M Trispuffer eluiert werden konnte — stellte nur einen 
kleinen Teil des auf die Säule aufgetragenen RNS-Materials 
dar. Die nächste Fraktion konnte erst mit 1,2%igem NaOH 
ausgewaschen werden. Es ist dabei zu bemerken, daß noch 
ein gewisser Teil des RNS-Materials mit 1. N NaOH eluiert 
werden konnte. 

Auf die Möglichkeit, daß in den Plastiden grüner Pflanzen 
verschiedene RNS vorhanden sein können, hat schon MENKE5) 
hingewiesen. Wie aus unseren Versuchen deutlich hervorgeht, 
läßt sich die RNS der Plastiden in mehrere Fraktionen chro- 
matographisch auftrennen, wobei die RNS aus den Plastiden 
etiolierter Pflanzen in dieser Hinsicht weniger differenziert ist 
als die RNS aus Chloroplasten. Über andere Unterschiede 
zwischen der RNS aus grünen und farblosen Plastiden niederer 
Pflanzen berichteten BRAWERMAN u. Mitarb.®). Nach ihren 
Versuchen wiesen die RNS grüner und farbloser Plastiden 
der Alge Euglena gracilis einige Unterschiede in ihrer Nukleo- 
tidzusammensetzung auf. 

Unsere bisherigen Befunde lassen uns vermuten, daß 
während der Transformation von Plastiden etiolierter Pflanzen 
in die Chloroplasten eine Differenzierung der anfangs mehr 
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homogenen RNS stattfindet. Dieser Vorgang könnte auch mit 
der Ausbildung der Substruktur in funktionell reifen Chloro- 
plasten zusammenhängen. 


Polnische Akademie der Wissenschaften, Institut für Bio- 
chemie und Biophysik, Warszawa 64, Krak.-Przedmiescie 26/28, 
Polen (Direktor: Prof. Dr. J. HELLER) 


J.W. Szarkowskı und T. GOLASZEWSKI 
Eingegangen am 1. Juni 1961 


1) SZARKOWSKI, J.W., u. T. GoLAszEwskı: Naturwissenschaften 
48, 457 (1961). — ?) PETERSoN, E.A., u. H.A. SoBER: J. Amer. Chem. 
Soc. 78, 751 (1956). — *) StÄäusLı, W.: Diss. ETH Zürich 1957. — 
4) SCHUSTER, H., G. SCHRAMM u. W. ZırriG: Z, Naturforsch. 11b, 
339 (1956). — ®) MENKE, W.: Z. Vererb.-Lehre 91, 152 (1960). -— 
®) BRAWERMAN, G., A.O. Poco u. E, CHARGAFF: Biochem. Biophys. 
Acta 48, 418 (1961). 


Zur Biosynthese der Nicotinsäure 
bei Mycobacterium tuberculosis (Stamm BCG)*) 


Unser BCG-Stamm bildet unter bestimmten Bedin- 
gungen reichlich Nicotinsäure. Noch unveröffentlichte Ver- 
suche mit verschiedenen Aminosäuren als Stickstoffquelle 
ergaben bevorzugte Nicotinsäurebildung bei Asparagin, 
Asparaginsäure, Glutaminsäure und Glycin. Die höchsten 
Werte liegen bei Verwendung von Asparaginsäure oder 
Asparagin. Mit Tryptophan, das bei Neurospora crassa und im 
tierischen Organismus als Vorstufe der Nicotinsäure bekannt 
ist, bilden BCG-Bakterien keine Nicotinsäure. Die durch 
Asparagin- oder Asparaginsäurezugabe bewirkte hohe Nicotin- 
säurebildung berechtigte uns zu der Vermutung, daß diese 
Aminosäuren direkt in die Nicotinsäuremolekel eingebaut 
werden können. Zur Untersuchung dieser Frage haben wir 
radioaktive DL-Asparaginsäure-4-14C**) eingesetzt. 

3,2mg DL-Asparaginsäure-4-4C wurden mit 37 mg 
L-Asparaginsäure verdünnt und der Sauton-Nährlösung als 
einzige Stickstoffquelle zugesetzt. Die Inkubationsdauer mit 
BCG-Bakterien betrug 10 Tage bei + 38°C. Die unter diesen 
Bedingungen gebildete Nicotinsäure zeichnete sich durch hohe 
Radioaktivität aus. Zur Überprüfung der Aktivitätsverteilung 
haben wir die Nicotinsäure 450fach verdünnt. Nach Um- 
kristallisation aus Alkohol wurden 50 mg Nicotinsäure mit der 
doppelten Menge Calciumoxyd verrieben und durch Erhitzen 
decarboxyliert. Das entstandene Pyridin haben wir in wäßriger 
Pikrinsäurelösung aufgefangen. Das Pyridinpikrat wurde aus 
Wasser umkristallisiert (F.: 158 bis 161°C). Das erhaltene 
Pyridinpikrat war frei von Radioaktivität, während das der 
Carboxylgruppe entstammende Kohlendioxyd die gesamte 
Radioaktivität enthielt (Tabelle). 


Tabelle. Aktivitätsverteilung des Nicotinsäureabbaues 
(Die Aktivitätsbestimmungen wurden im Gaszählrohr durchgeführt) 


Verbindung | Spezifische Radioaktivität 
Nicotinsäure 1,34 + 10° Imp/min/mMol 
Pyridinpikrat . (9) Imp/min/mMol 
Kohlendioxyd . 1,31 + 10° Imp/min/mMol 


Da die spezifische Radioaktivität der gebildeten Nicotin- 
säure nahezu gleich der der eingesetzten DL-Asparaginsäure-4- 
MC (auf das 10fache mit L-Asparaginsäure verdünnt) war, kann 
man annehmen, daß mindestens 1 Molekel dieser Aminosäure 
in die Nicotinsäure eingebaut wird. Die Carboxylgruppe der 
Nicotinsäure stammt dabei aus dem C-Atom 4 der Asparagin- 
säure. Dieses C-Atom-4 der Asparaginsäure geht in kein an- 
deres C-Atom der Nicotinsäure ein. 

Versuche mit anders markierter Asparaginsäure sind in 
Arbeit. 


Institut für Mikrobiologie und experimentelle Therapie, Jena, 
und Institut für Biochemie der Pflanzen, Halle, der Deutschen 
Akademie der Wissenschaften zu Berlin 


E. MoTHEs, D. Gross, H.R. SCHÜTTE und K. MoTHEs 


Eingegangen am 24. Juli 1961 


*) Herrn Professor Dr. Dr. h. c. F. von BRUCHHAUSEN anläßlich 
der 75. Wiederkehr seines Geburtstages gewidmet. 

**) Herrn Professor Dr. A. WACKER, Frankfurt a.M., danken 
wir für die Überlassung der markierten Asparaginsäure. 


Zum histochemischen Nachweis der basischen Aminosäuren 
im Kollagen 


Kollagen enthält einen recht hohen Anteil basischer 
Aminosäuren, vor allem Arginin (8,6%) und Lysin (4,5%). 
Es ist aber schwierig, basische Gruppen in kollagenen Fasern 
nachzuweisen. Die Sakaguchi-Reaktion auf Arginin ergibt 
nur eine mäßige Färbung. Ebenso färbt ein saurer Farbstoff 
in gepufferter Lösung bei py 8 die kollagenen Fasern nur ganz 
schwach. Daher muß angenommen werden, daß die basischen 
Gruppen nicht frei vorliegen. 

Bei Untersuchungen mit Thionylchlorid wurde beobachtet, 
daß durch 1- bis 2stündige Einwirkung bei 56° C der isoelektri- 
sche Bereich der kollagenen Fasern zum Basischen hin ver- 
schoben wird. Dem entspricht eine sehr erhebliche Steigerung 
des Bindungsvermögens für saure Farbstoffe. Mit Fast Green 
FCF und mit Amidoschwarz 10B sind bei pg 8,5 die kollagenen 
Fasern starker farbbar als alle anderen Strukturen. Etwas 
schwächer färben sich die retikulären Fasern. Sehr vorteilhaft 
kann man zur Darstellung der Fasern auch das Dinatriumsalz 
des Dischwefelsäureesters vom Dihydroindanthroazin!) ver- 
wenden, das sich wie ein saurer Farbstoff verhält. Dabei 
gelingt es bei entsprechender Vorbehandlung, deren optimale 
Dauer in Abhängigkeit von der angewendeten Fixierung etwas 
variiert, fast ausschließlich die kollagenen und retikulären 
Fasern rot zu färben. Die Färbung bleibt aus, wenn nach der 
Einwirkung von Thionylchlorid desaminiert wird. Der Farb- 
ton kann in Blau umgewandelt werden, indem mit Hilfe einer 
kurzen Spülung in verdünnter Salzsäure der Dischwefelsäure- 
ester vom Dihydroindanthroazin in das beständige Indan- 
threnblau überführt wird. 

Eine ausführliche Mitteilung befindet sich in Vorbereitung. 


Anatomisches Institut der Universität (Direktor: Prof. Dr. 
H. Voss), Jena, Teichgraben 7 
GÜNTHER GEYER 
Eingegangen am 24. Juli 1961 


~~ 4) Herrn Prof. Dr. Dr. h.c. Dr.e.h. O. BAYER, Leverkusen, danke 
ich fiir den mir freundlichst iiberlassenen Farbstoff. 


Blood Coagulation and Fibrinolysis in Experimental 
holesterolemic Rats 


The formatign of clots more readily and frequently encoun- 
tered in atheromatous arteries, has been explained on the basis 
of increase in blood coagulability and decrease in fibrinolysist). 
As a part of our project on experimental hypercholesterolemia 
in rats?), we have studied certain aspects of blood coagulation 
and fibrinolytic activity in plasma and aorta of rats main- 
tained under different degrees of hypercholesterolemia brought 
about by suitable dietary alterations. 

Adult albino rats (weighing about 100 g each) were divided 
into three groups of eight animals (4 males and 4 females), 
on equal weight and age basis. Litter mate rats of same sex 
were used in different groups for comparison. The diet (Table) 
was adequately supplemented with water and fat soluble 
vitamins. At the end of 12 weeks of experimental feeding, 
the animals were anasthetized with ether and blood was 
withdrawn by cardiac puncture into a 10 ml syringe, a drop 
was taken on a clean microscope slide which was immediately 
drawn into the Thoma pipette, diluted with Rees-Ecker fluid 
for platelet counting and the rest was delivered into an 
oxalated test tube (2 mg of sod. oxalate/ml blood). Plasma was 
separated by centrifugation. Aorta was carefully dissected 
out, washed in cold saline and preserved at — 20° for 20 hrs 
before subjecting it to further study. 

Platelets were counted by the direct counting method?). 
Plasma prothrombin time was determined by the one-stage 
method of Quick‘). Plasma fibrinolytic activity was carried 
out by a slight modification of the method of BipwELL5). The 
incubation mixture consisted of veronal-acetate-HCl, buffer 
(pm 7°4) (consisting of 0-85% NaCl), 4-6 ml, plasma 0-2 ml, 
incubated at 37° for 10 min. To this was added 0:2 ml of 
Russer’s Viper Venom (RVV), whose concentration was 
previously fixed to give a normal clotting time of 14 sec with 
normal rat plasma. Total volume 5-0 ml. The reaction mix- 
tures were incubated at 37° for 0, 30, 60 and 90 min. At the 
end of each incubation period, the clots were carefully removed, 
washed in cold saline and dissolved in 0-5 ml of 0-5 M sodium 
hydroxide by warming in a water bath and the degree of 
fibrinolysis was determined by accurately measuring the 
tyrosine content of the fibrin left after a time of incubation 
using Folin-Ciocalteau reagent by the method of Lowry et al.®) 
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Since the weight of each aorta was around 100 mg only, 
it was necessary to pool them into each group of males and 
females separately. Extraction of profibrinolysin was carried 
out by modification of the method of KLıinE?). The pooled 
aortas were weighed and extracted by grinding with sand 
into 0:05 N sulphuric acid 
(1 ml. per 50 mg aorta) in 
cold. To the homogenate was 
added a saturated solution of 
dibasic sodium phosphate to 
bring the pp to 8-2. To this, 
equal volume of glycerol was 
added to effect activation®) 
and the mixture was incuba- 
ted for 72 hr at 37°. Then the 

tubes were centrifuged at low 
speed and the supernatants 
“ : > used as sources of tissue fi- 
; brinolysin, Purified bovine 
@ mn  Shrinogen (97% clottable) 
plasma and aorta in experimen- bees one subbetrate for 
tal hypercholesterolemic rats. fibrinolytic 
©—®© Group I (Control), Prothrombin prepared by 
A—A Group II (Hypercho- adsorption of sheep plasma 
lesterolemic), O——O Group III on activated sulphate was 
(-Do-). Continuous lines repre- converted to thrombin®) by 
sent plasma fibrinolytic acti- the addition of RVV and 
vity, discontinuous lines that M/40 calcium chloride and 
of sorte diluted to give a clotting 
time of 14 sec with 1% bo- 
vine fibrinogen. The reaction mixture consisted of veronal- 
acetate-HCl buffer (pp 7-4), 4-4 ml, bovine fibrinogen (1%) 
0:2 ml, tissue fibrinolysin 0-2 ml, thrombin 0-2 ml, total 
volume 5:0 ml. The method of assay was similar to that 
of plasma fibrinolysis. Cholesterol was estimated by the 
method of SCHOENHEIMER and SPERRY!P). 


ey 
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Fibrinolysis 


Fig. 1. Fibrinolytic activity of 


Table. Changes in plasma total cholesterol, blood platelets and plasma 
prothrombin time in experimental hypercholesterolemic rats*) 


Diet: Group I (control group) 15% casein, 10% sucrose, 46% 
starch, 4% salt mixture, 25 % hydrogenated ground nut oil; Group II 
ditto plus 1% cholesterol; Group III ditto plus 1 % cholesterol and 
0,5% sodium taurocholate, water and food ad libitum. 


Group I Group II Group III 


Cholesterol | | 

(mg/100 ml plasma). 66:7 +92 |1265 + 10-4 | 281-6 +16°9 
Platelets (x 10°) . . ; 654 +102 1212+246 | 1545+110 
Prothrombin time (sec) . | 11°5 +14 91408 | 7°9+07 


*) Each group consisted of eight rats (4 males and 4 females). 
Average values with standard deviations of the mean are expressed. 


The increase in platelet count (Table) as well as a decrease 
in prothrombin time concurrent with the increase in plasma 
cholesterol levels of rats are noted. 


In Fig. 1, the fibrinolytic activity of plasma and aorta in 
the control and experimental groups are depicted. There is a 
significant decrease in the fibrinolytic activity of plasma as 
well as the aorta in hypercholesterolemic animals — plasma 
fibrinolytic activity decrease being more marked than aorta. 
The nature of fibrinolytic activity of plasma of hyperchole- 
sterolemic rats appears to be different from aorta, in that the 
former shows a sudden increase after 60 min of incubation 
whereas the latter tends to attain constancy after 60 mins. 
The incubation period (90 mins) was not extended further 
because of the difficulties encountered in the quantita- 
tive removal and estimation of fibrin. However, the diffe- 
rences observed in the early stages of incubation are signi- 
ficant. 

The increase in platelets could be correlated with the facts 
observed, as follows: (i) Since platelets are the source of plasma 
thrombokinase activity"), the observed decrease in prothrom- 
bin time is understandable. (ii) We have also observed greater 
retractability of the clots in the hypercholesterolemic groups 
as compared to the control which is directly related to the 
high platelet content. (iii) The decrease in plasma fibrino- 
lytic activity can be explained on the basis of the obser- 
vation of JOHNSON and SCHNEIDER!) that 70% of the 
plasma antifibrinolytic activity could be attributed to the 
platelets, 


We thank Dr. H.R. Cama and Prof. P.S. SArMa for their 
keen interest. 


Department of Biochemistry, Indian Institute of Science, 
Bangalore-12 (India) 


B.R. Das, Saroy TAWDE, S.A. Kumar and G.J.S. Rao 
Eingegangen am 27. Juni 1961 


1) O’BriEN, J.R.: Amer. J. Med. Sci. 234, 373 (1957). — 
®) Cama, H.R., B.R. Das and Saroy TAwDE: Ann. Biochem. Exp. 
Med. (India) 20, a) 281, b) 287 (1960); c) in press. — *) KoLMER, J.A., 
and F. BoERNER: Approved Laboratory Technique, 4th. edit., 
p. 98. London: D-Appleton-Century Co. 1945. — *) Quick, A. J.: 
J. Biol. Chem, 109, Proc. XX XII (1935). — 5) BripwE 1, E.: Biochem. 
J. 55, 497 (1953). — ®) Lowry, O.H., N. J. ROSEBROUGH, A.L. FARR 
and R.J. RANDALL: J. Biol. Chem. 193, 265 (1951). — 7) KLINE, 
D.L.: J. Biol. Chem. 204, 949 (1953). — 8) ALKJAERSIG, N., A.P. 
FLETCHER and S, SHERRY: J. Biol, Chem, 233, 81 (1958). —-*) Biacs, 
R., and R.G. McrArLANE: Human Blood Coagulation and its 
disorders, p. 386. Blackwell Scientific Publ. II edit. Oxford: 
Oxford Press 1957. — 1°) SCHOENHEIMER, R., and W.M. SpERRY: 
J. Biol. Chem. 106, 745 (1934). — ™) Ackroyp, J.F.: Brit. Med. 
Bull. 11, 21 (1955). — !?) Jonnson, S.A., and C.L. SCHNEIDER: 
Science 117, 229 (1953). 


Ein Beitrag zur Wirkung des Lithiums 


Wir haben unlängst eine eingehende pharmakologische 
Analyse der Wirkung von Lithium (Li) veröffentlicht!). Dieses 
Kation übt eine Wirkung auf die manische Phase der manisch- 
depressiven Psychose aus?). In!) haben wir den Einfluß von 
Li auf die Einwirkung einiger exzitatorisch und konvulsiv 
wirkender Pharmaka geprüft. Wir glaubten indessen, daß 
eine Prüfung der Wirkung von Li in einem dem manischen 
Zustande möglichst nahe kommenden Test von größtem 
Nutzen wäre, und wählten daher das kämpferische Betragen 
der Fischart Betta splendens als einen solchen Test. In ihm 
wurden schon viele Psychopharmaka’), von uns die Sub- 
stanz P geprüft®). 

Methode. Fische männlichen Geschlechts von Betta 
splendens werden in Glasbehältern von 100 cm® Inhalt mit 
Lösungen, die 1074, 1075, 10°® und 10-7? Li,CO, enthal- 
ten, gegeben und die Zeit, die bis zu ihrer Beruhigung ver- 
streicht, registriert. Darauf werden die Fische in Brunnen- 
wasser versetzt und wiederum die Zeit vermerkt, die bis zu 
Wiederaufnahme des Kampfes verstreicht. In anderen Ver- 
suchen wurden die Fische auf 48 Std in Li-Lösungen gehalten, 
um die Toxizität des Li-Ions zu ermitteln. 


Tabelle. Wirkung verschiedener Konzentrationen von LisCO, auf die 
Kampflust von Betta splendens 


: Erforderliche Zeit bis zur 

—— Uberlebende 
hl : Wiederaufnahmelnach 24 bis 48 Std 

Beruhigung des Kampfes in Li,CO, 
tration (min) (min) 

10-* 10 5—10 30 keiner 

10-5 10 10 30 keiner 

10-6 10 60—90 5—10 alle 

10 6 |keine Wirkung — alle 


Wie die Tabelle zeigt, unterdrückt Li noch in einer 
Konzentration von 10-5 nach relativ kurzer Zeit die 
Kampflust von Betta splendens; das Zurückkehren des ur- 
sprünglichen Zustands nach dem Versetzen in reines Wasser 
erfordert ein wenig mehr Zeit. Bei einer Konzentration von 
10-® tritt die Wirkung später ein; bei 10°” wurde selbst 
nach 4 Std keinerlei Wirkung beobachtet. Es ist hinzu- 
zufügen, daß wir einige der Versuchstiere mehrere Male 
durch Li beruhigt haben, ohne daß dies irgendwelchen Ein- 
fluß auf die zur Beruhigung erforderliche Zeit oder auf das 
Allgemeinbefinden der Versuchstiere ausgeübt hat. Daraus 
könnte geschlossen werden, daß Li für diese Fischart un- 
giftig ist. Wenn man diese jedoch auf 24 bis 48 Std in Li- 
Lösungen verschiedener Konzentrationen gibt, so gehen bei 
10-4 und 107 alle ein. 


Pharmakologisches Institut der Medizinischen Fakultät, 


Sarajevo, R. Pr2ı& und P. STERN 
Eingegangen am 23. Juni 1961 


1) STERN, P., D. Lekovié, R. PrZié u. I. GASpARovi¢: Arch. int. 
Pharmakodyn. (Im Druck). — *) CHovu, M.: Pharmacol. Rev. 9, 17 
(1957). — %) WALLASEK, E., u. L. ABOOTH: Science 124, 440 (1956). — 
4) STERN, P., u. S. Hukovıc: Naturwissenschaften 45, 626 (1958) 
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Pharmakologische Wirksamkeit von Fettsäure-Hydroperoxyden 


Manche ungesättigte Fettsäuren haben eine darmkontra- 
hierende Wirkung vom Typ der ‚Slow reacting substance‘ 
(SRS)!),2). Nach den Untersuchungen von Jaques’) erwies 
sich Arachidonsäure als besonders stark wirksam. Ölsäure 
wurde dagegen von mehreren Untersuchern wirkungslos ge- 
funden. 

Wir wollten durch Vergleich verschiedener, reiner unge- 
sättigter Fettsäuren untersuchen, welchen Einfluß die Zahl 
und die Stellung der Doppelbindungen auf die pharmakologi- 
sche Wirksamkeit haben. Die Fettsäure-Präparate wurden, 
um Oxydationen zu vermeiden, erst kurz vor Versuchsbeginn 
aus Ampullen entnommen, mit Propylenglykol und Kochsalz- 
lösung verdünnt und neutralisiert. Zu unserer Überraschung 
kontrahierte weder Linol- noch Linolen- oder Arachidonsäure 
den als Testobjekt benutzten isolierten Meerschweinchendarm. 
Erst wenn die Fettsäurelösungen einige Tage lang gestanden 
hatten, wirkten sie erregend. 

Dieses Verhalten ließ vermuten, daß für die Wirksamkeit 
die Autoxydation eine Rolle spielte. Der Beweis dafür konnte 
dadurch erbracht werden, daß die Wirkung wieder verloren 
ging, wenn die Lösungen durch Behandlung mit Triphenyl- 
phosphin von Peroxyden befreit wurden. Auch Ascorbinsäure, 
Peroxydase und FeCl, zerstörten die Wirkung. Wurden frische, 
unwirksame Fettsäuren mit H,O, behandelt, so entstanden 
ebenfalls wirksame Präparate. 

Danach sind also ungesättigte Fettsäuren erst nach Oxy- 
dation als SRS wirksam, und ihre verschiedene Wirkungsstärke 
beruht lediglich auf der unterschiedlich leicht verlaufenden 
Autoxydation. 

Unser Befund könnte manche Diskrepanzen erklären, die 
zwischen SRS-artig wirkenden, aus Gewebe gewonnenen, 
sauren lipoiden Substanzen und ungesättigten Fettsäuren be- 
obachtet wurden, z.B. die gelegentlich beschriebene Labilität 
von SRS. Die Labilität von Fettsäurehydroperoxyden ist 
bekannt. 


Medizinische Forschungsanstalt der Max-Planck-Gesell- 
schaft, Pharmakologische Abteilung, Göttingen 


T. DakHıL und W. Vogr 
Eingegangen am 4. Juli 1961 


1) Vogt, W.: J. Physiology 136, 131 (1956). — ?) Schütz, R.M., 
u. W. Voct: Naunyn-Schmiedebergs Arch. exp. Path. Pharmak. 
240, 504 (1961). — *) Jagues, R.: Helv. physiol. pharmacol. Acta 
17, 255 (1959). 


Der Gehalt an freien Nucleotiden 
bei verschiedenen Funktionszuständen der Rattenleber 


Beim Vergleich des Gehaltes der Rattenleber an freien 
Nucleotiden im Normalzustand des Organes, im Verlauf von 
Regenerationsvorgängen, die durch partielle Hepatektomie aus- 
gelöst werden, und während der Malignisierung durch Butter- 
gelb-Fütterung (p-Dimethylaminoazobenzol) ergeben sich 
bemerkenswerte Unterschiede. 

Im Falle der regenerierenden Leber findet sich eine 
charakteristische Verringerung des Gehaltes an Diphospho- 
pyridinnucleotid und Triphosphopyridinnucleotid. Daneben 
ist eine Erhöhung der energiereichen Uridinverbindungen nach- 
weisbar (Tabelle). 

Der Vergleich der Leber im Laufe der Buttergelb-Fütterung 
mit normaler Leber ergibt 68 Tage nach Beginn der Zufuhr 
des Cancerogens eine Abnahme des Gehaltes an Diphospho- 
pyridinnucleotid und Triphosphopyridinnucleotid. Mitanderen 
Methoden gewonnene Ergebnisse aus der Literatur befinden 
sich mit unseren Befunden in Ubereinstimmung}),?). Auch für 
den morphologisch ausgebildeten Lebertumor nach Buttergelb- 
Fütterung ist eine Verringerung des Gehaltes an diesen Ver- 
bindungen beschrieben’),*),5). Während der malignen Ent- 
artung stellen wir in der Leber eine Vermehrung der energie- 
reichen Derivate von Adenosin und Uridin fest (Tabelle). 

Überraschend ist die starke Senkung des Gehaltes an 
Pyridinnucleotiden im Zuge der Cancerisierung vor dem Auf- 
treten morphologischer Veränderungen. Erst vom 100. Tage 
der Fütterung ab beginnt die morphologisch nachweisbare Ent- 
stehung von Leberzellcarcinomen. Der Beginn der Malignisie- 
rung ist demnach biochemisch früher nachweisbar als mor- 
phologisch. 

Auffällig ist ferner während der Malignisierung eine Ab- 
nahme des Gehaltes an Adenosinmonophosphat bei gleich- 
zeitiger Vermehrung der energiereichen Adenosin- und Uridin- 
phosphate (Tabelle). Es liegt nahe, daß sowohl im Falle der 
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regenerierenden als auch der cancerisierten Leber eine Senkung 
im Gehalt an Pyridinnucleotiden mit der Funktion stofflicher 
Synthese zusammenhängt. Dabeiist nurim Falle der regenerie- 
renden Leber eine entsprechende Volumenzunahme des Orga- 
nes nachweisbar. Auch beim embryonalen Wachstum ist der 
Gehalt der Leber an diesen Verbindungen gering. Er nimmt 
im Zuge der Entwicklung zu®),?). 

Als Bezugsystem für quantitative Angaben über den Gehalt 
einzelner Verbindungen verwenden wir ihren prozentualen 
Anteil an der Gesamtextinktion des Nucleotidextraktes. Das 
Feuchtgewicht eines Organes erscheint uns als Bezugsystem 
für quantitative Aussagen nur bedingt geeignet. Im Falle 


Tabelle. Prozentuale Anteile der Nucleotide an der Gesamtextinkiion 
aus 48 g Frischleber 
(Es sind nur diejenigen Verbindungen angeführt, bei welchen 
sich Abweichungen zwischen den einzelnen Versuchen ergeben haben.) 
In der Tabelle bedeuten: I normale Leber, II Leber 48 Std nach 
Teilhepatektomie, III Leber 68 Tage Buttergelb-Fütterung. 


Il Ill 
Gesamtextinktion bei 260 mu. . . . | 3178,2 | 2619,7 | 3742,0 
Abweichung der E von der Norm in % — —17,6 | + 17,8 
Diphosphopyridinnucleotid. . . . . 4,10 2,55 0,87 
Triphosphopyridinnucleotid ... . 0,55 0,27 0,16 
Adenosin-5’-monophosphat. . . . . 8,30 12,43 5,96 
Adenosin-5’-diphosphat ...... 20,1 18,0 19,0 
Adenosin-5’-triphosphat . ..... 11,9 9,6 22,0 
Uridin-5’-diphosphat ....... 1,42 2,72 5,85 
Uridin-5’-diphosphat-N-acetylglucos- 

Uridin-5’-diphosphatglucose und 

Uridin-5’-diphosphatgalaktose . . 5,56 6,55 6,08 
Uridin-5’-diphosphatglucoronsäure . 2,82 4,02 4,28 
Uridin-5’-triphosphat ....... 0,92 1,10 2,50 


einer vergleichenden Untersuchung bei verschiedenen Funk- 
tionszuständen des gleichen Organes ist das Feuchtgewicht als 
Ausgangswert nicht verwertbar. Bei der Leberregeneration 
tritt ein starkes Ödem, d.h. eine Vermehrung des Wasser- 
gehaltes, auf. In der toxisch geschädigten Leber findet sich 
immer eine auch morphologisch nachweisbare Vermehrung de 
Lipoide. Eine aufschlußreichere Angabe hinsichtlich des Ge 
haltes einzelner Nucleotide liefert ihr Verhältnis zum Gesamt 
gehalt an Nucleotiden. 

Die Isolierung erfolgte jeweils aus 48 g Leberparenchym 
von weißen Sprague-Dawley-Ratten von etwa 200 g Körper- 
gewicht. Die regenerierenden Lebern wurden 48 Std nach der 
operativen Entnahme von etwa 60% des Organgewichtes ver- 
arbeitet. Zur Gewinnung von 48g Frischleber nach Hepat- 
ektomie waren 28 Tiere erforderlich. In den übrigen Versuchen 
wurden jeweils 9 Tiere verwertet. Bei der Buttergelb-Fütte- 
rung verwendeten wir ein vitaminreiches Gebäck, das 0,05% 
p-Dimethylaminoazobenzol enthielt und als einzige Nahrung 
gereicht wurde. Die Isolierung der freien Nucleotide erfolgte 
durch Ionenaustausch-Chromatographie nach der Methode von 
HURLBERT u. Mitarb.®). Die Grundlagen zur Identifizierung 
waren die Arbeiten von SCHMITZ, HURLBERT und POTTER?). 


Pathologisches Institut und Institut für Pharmazie und 
Lebensmittelchemie der Universität, München 


HEINRICH WRBA, HELMUT SCHÖNENBERGER, 
EUGEN BAMANN und RUDOLF LANG 


Eingegangen am 6. Juli 1961 
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Über den Einfluß von Chlorprothixen auf Leukämie-Stämme VÜFB 


In unseren Versuchen über den Einfluß verschiedener 
Substanzen auf transplantierbare Leukämien von Mäusen 
C57 Black [Stammzellenleukämie (L-VUFB) und lymphatische 
Leukämie (LA-VÜFB)] untersuchten wir außer anderen 
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Substanzen auch den Einfluß von Chlorprothixen (2-Chlor-9,3- 
dimethylaminopropyliden-thioxanthen-HCl). Die pharmako- 
logischen Eigenschaften der genannten Verbindung sind aus 
der Beschreibung PELLMonTs!) bekannt. 


In orientierenden Versuchen stellten wir fest, daß Chlor- 
prothixen, in der Gesamtdosis 22,5 mg/kg subcutan in fünf 
Teildosen verabreicht, im roten und weißen Blutbild normaler 
Mäuse C 57 Black keine Änderungen verursacht; sein Einfluß 
macht sich ferner weder am Gewicht noch bei der cytolo- 
gischen Untersuchung der parenchymatösen Organe be- 
merkbar. 

In Versuchen an leukämischen Mäusen — insgesamt 
250 Mäuse C57 Black — begannen wir, den Mäusen Chlor- 
prothixen in physiologischer Lösung 24 Std nach intraperi- 
tonealer Inokulation der Suspension leukämischer Zellen zu 
injizieren. Die Gesamtdosen von Chlorprothixen wurden den 
mit der Leukämie LA-VÜFB inokulierten Mäusen in sechs 
täglichen Teildosen subcutan injiziert. Mäuse mit dieser 
lymphatischen Leukämie erhielten insgesamt 11,2 mg/kg und 
22,5 mg/kg Chlorprothixen. Mäusen mit Stammzellenleukämie 


(L-VÜF B) injizierten wir auf dieselbe Weise die Gesamtdosen 


Tabelle. Wirkung von Chlorprothixen*) auf Mäuse mit Stammzellen- 
leukämie (L) und lymphatischer Leukämie (LA) 


LA 3 LA 9 Lé LQ 
Chip/K**) | Chip/K | Chip/K | Chip/K 
| 
Überlebenszeit . |11 / 9,5+  9,7/ 9,5-+|13,3/12 +/12,5/11,4 + 
Lebergewicht, g-% 6,4/ 7,5 6,5/ 7,4 7,3/ 8,0+)| 6,6/ 7,7+ 
Milzgewicht, g-% | 2,3/ 4,3+ 2,3/ 42+| 1,2/ 1,6 | 0,9/ 1,4+ 
Leuk.zahl in 1000 |18 /41 + 24 /28 32 /4 19 134 


Zahl leuk. Zellen | 0 / 1 0,2/ 4,5+| 0 /0,3+| 98/0 

*) Gesamtdosis bei LA 22,5 mg/kg, bei L 27,5 mg/kg. 

**) Angegeben sind die Zahlen bei Einwirkung von Chlorpro- 
thixen (Chlp) und die der Kontrollen (K). Deutliche Wirkung ist 
durch + gekennzeichnet. 


13 mg/kg und 27,5 mg/kg. Die Teildosen wurden in 0,2 ml 
physiologischer Lösung injiziert. Dasselbe Volumen phy- 
siologischer Lösung injizierten wir den leukämischen Kontroll- 
tieren subcutan. Bei einem Teil der Versuchs- und Kontroll- 
tiere wurde am 7. Versuchstag das weiße Blutbild untersucht 
und Leber und Milz der leukämischen Tiere gewogen. Die 
Präparate dieser Organe wurden cytologisch untersucht. Bei 
den übrigen Mäusen, d.h. bei acht in jeder Versuchs- und 
Kontrollgruppe, wurde die Überlebenszeit untersucht. 

Die Ergebnisse des Einflusses höherer Chlorprothixen- 
dosen auf leukämische Mäuse sind in der Tabelle zusammen- 
gestellt (+ =signifikante Veränderungen, + = statistisch 
nicht signifikante Veränderungen, — =keine Veränderung; 
die Versuchsergebnisse wurden nach dem Beta-Test bewertet). 
Aus der Tabelle geht hervor, daß eine höhere Chlorprothixen- 
dosis die Überlebenszeit männlicher Mäuse mit der Leukämie 


LA-VÜFB signifikant verlängert. (Durchschnittliche Über- 
lebenszeit der Kontrolle 9 Tage, Versuchsgruppe 11 Tage.) 
Das Durchschnittsgewicht der leukämischen Milzen wird bei 
beiden Geschlechtern herabgesetzt (Kontrolle 4,2 g-%, Ver- 
such 2,3 g-%), auch im peripheren Blut liegen wesentlich 
weniger leukämische Zellen und bei den männlichen Tieren 
weniger Leukocyten als bei der Kontrollgruppe vor. Mäuse 
mit Stammzellenleukämie (L-VUFB) sind gegeniiber einer 
höheren Chlorprothixendosis weniger sensitiv als Mäuse mit 
lymphatischer Leukämie. Die Verlängerung der Uberlebens- 
zeit ist nicht signifikant. Das Gewicht der leukämischen Leber 
wird unter der Einwirkung von Chlorprothixen bei beiden 
Geschlechtern herabgesetzt. (Kontrolle 7,8 g-%, Versuch 
6,4 g-%); das Gewicht der leukämischen Milzen ist bei den 
Weibchen wesentlich niedriger (Kontrolle 1,4 g-%, Versuch 
0,9 g-%). Im peripheren Blut der Männchen nimmt die Zahl 
der pathologischen Stammzellen ab. Die cytologischen Unter- 
suchungen der leukämischen Organe zeigten im Vergleich mit 
den Kontrollen nur eine geringe Abnahme der pathologi- 
schen Zellen bei den Versuchstieren. Niedrigere Chlorpro- 
thixendosen übten keinen Einfluß auf den Verlauf der 
Leukämien aus. 


Aus dem Angeführten geht hervor, daß Chlorprothixen den 
Verlauf der beiden Leukämien LA-VÜFB und L-VÜFB mehr 


oder weniger verlangsamt. Ferner schwächt es einige leuk- 
ämische Veränderungen ab. Die Frage des Wirkungsmechanis- 


mus und der therapeutischen Verwendung von Chlorprothixen 
bleibt vorläufig ungeklärt. 


Forschungsinstitut für Pharmazie und Biochemie, Praha 3, 
Kourimska 17 (Direktor: Dr.-Ing O. NEMECEK) 


V. PuJman, J. MEtySovA, S. CERNOCHOVA 
und H. HAMPEJzovA 


Eingegangen am 23. Mai 1961 


1) PELLMoNT, B., F.A. STEINER, H. BESENDOoRF, H.P. BÄcH- 
TOLD u. E. LÄupri: Helv. physiol. Acta 18, 241 (1960). 


Der Einfluß des Nikotinsäureamides auf die Strahlenempfindlichkeit 
von Tumorzellen und röntgenganzkörper-bestrahlten Mäusen 


Von WARBURG!),?) ist darauf hingewiesen worden, daß die 
besondere Strahlenempfindlichkeit der Tumorzelle auf ihren 
geringen Katalasegehalt zurückzuführen ist. Das unter der 
Bestrahlung sich bildende H,O, ist dann das eigentliche 
schädigende Agens. Maass und 
RATHGEN®) zeigen, daß die 9 | 


Hemmung der Glycolyse be- 
strahlter Tumoren auf einer e | vi 
Verminderung der stationären F 
DPN-Konzentration beruht. 7 
Schließlich beweisen HOLzER / 
und Frank‘), daß die nach 
Applikation von H,O, auftre- 6 F 
tende Glycolysehemmung par- / Y 
allel geht mit einer Verminde- Zu x/x 
rung der DPN-Konzentration. / / 
Letztere wird durch Gabe von 
Nikotinsäureamid wieder nor- 4 Va 
malisiert. / 

Wir prüfen im folgenden, / / 
ob Nikotinsäureamid (NSA) el’ 
auf Grund dessen eine Strah- logr 260 30 30 
lenschutzsubstanz darstellt, r Te 
d.h. sowohl am Tumor als auch 50 650 
am Normalgewebe. Wird der 
von uns verwendete Ehrlich- 
Ascites in Nährlösung?) in ei- 
ner Konzentration von 130000 
bis 190000 Zellen/cm? röntgen- 
bestrahlt (150 kV, 20 mA, 
HWS: 0,4mm Cu, Dosisleistung 1278r/min), so zeigt er bei 
20kr nach Transplantation eine Angangsrate von 56,8%. 
Setzen wir der Zellsuspension 0,4% NSA zu und bestrah- 
len anschließend, so beträgt die Angangsrate 98%. Der 
Schutzeffekt entspricht vollkommen dem Schutz nach 
Cysteamin bzw. Serotonin und ist signifikant (y?-Test: 
P=<0,001)®). 

Diese Befunde bestätigen die vorausgehenden und zitierten 
Beobachtungen. Es stellt sich die Frage, ob die Wirkung des 
NSA wirklich so spezifisch für das Tumorgewebe ist. Das wäre 
für den Strahlentherapeuten von großem Interesse; denn wir 
hätten damit ein strahlensensibles Stoffwechselgeschehen, das 
die Tumorzelle deutlich von der Normalzelle trennt. Unter- 
suchungen, ob NSA auch Warmblüter oder Säugetiere schützen 
kann, liegen bisher nicht vor. Wir führen daher entsprechende 
Versuche durch. Material und Methode entsprechen unseren 
früheren Angaben’), die Auswertung erfolgt mit der Probit- 
Analyse®). Fig. 1 gibt das Ergebnis wieder. Für die Kontrolle 
werden insgesamt 1059 Mäuse verwendet und im NSA-Ver- 
such, in dem die Tiere 2 x 10 mg NSA/20 g Maus im Abstand 
von 15 Std i.p. erhalten, das letzte Mal 20 min vor der Be- 
strahlung, 300 Mäuse. 

Es ergeben sich folgende Regressionsgleichungen und 
Werte für die Strahlen-D1 50: 


Fig. 1. Prozentsatz der Letal- 

fille in Probit-Einheiten (Or- 

dinate) als Funktion von log 

r (r = Dosis). a Kontrolle (@), 
-  bNSA(x) 


Kontrolle: Y = 19,63 x — 50,11; 
NSA: Y = 19,67 x — 49,39; 


D150 = 641,8 + 5,8r 
D150 = 582,2 + 1,7r 


Der Unterschied der Mittelwerte zwischen Kontrolle und 
NSA-Gruppe ist signifikant (P: 0,01 bis 0,001). Wir möchten 
annehmen, daß etwas zuviel NSA appliziert wurde und daß 
es sich um keine echte Zunahme der Strahlenempfindlichkeit 
handelt. Dafür spricht auch die Parallelität der Regressions- 
geraden, deren Verlauf nicht voneinander abweicht (P>0,9). 


Zusammenfassend ergibt sich, daß NSA für Tumorgewebe 
ein Strahlenschutzstoff ist, dagegen nicht für Normalgewebe. 
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Die Untersuchungen wurden mit Unterstützung der 
Deutschen Forschungsgemeinschaft durchgeführt. 


Radiologisches Institut der Universität, Freiburg i. Brsg. 


R. Koch und I. SEITER 
Eingegangen am 24. Juni 1961 


1) WARBURG, O., K. GAWEHN u. A.W. GEISSLER: Z. Natur- 
forsch. 12b, 393 (1957). — *) WARBURG, O., W. SCHRÖDER, H. GE- 
wırz u. W. VÖLKER: Naturwissenschaften 45, 192 (1958). — 
®) Maass, H., u. G.H. RATHGEN: Strahlentherapie 103, 668 (1957).— 
4) HorzEr, H., u. S. FRANK: Angew. Chem. 70, 570 (1958). — 
5) CoLE, 1..J., M.C. FISHLER u. V.P. Bonp: Proc. Nat. Acad. Sci. 
"Wash.] 39, 759 (1953). — ®) Koch, R., I. ONDERKA u. I. SEITER: 
Arzneimittel-Forsch. (1961, im Druck). Koch, R., u. U. Scumipt: 
Strahlentherapie 113, 89 (1960). — ®) Finney, D. J.: Probit-Analy- 
sis. Cambridge: University Press 1952. 


Der Einfluß von Nicotinsäureamid 
und 2,3,5-Trisäthyleniminob hinon(1,4) auf den Einbau 
von 14C-Glycin in das Protein von Yoshida-Ascites-Sarkomzellen 


In einer früheren Mitteilung konnte gezeigt werden, daß 
Trisäthyleniminobenzochinon (Tris) in vitro die anaerobe 
Glykolyse und den Einbau von !4C-Alanin in das Protein von 
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Fig. 1. Glykolyse, ATP-Gehalt und “C-Glycin-Einbau in anaerob 
glykolysierenden Yoshida-Ascites-Sarkomzellen unter dem Einfluß 
von TRIS (7,5 10°°m) und Nikotinamid (10°? m). Ordinaten: 
% der Kontrollen. Die Pfeile geben den Zeitpunkt des Zusatzes an: 
Tr Tris, Nik. Nikotinamid, Gl. *C-Glycin. — A Nikotinamid nach 
120 min zugesetzt; a !C-Aktivität im Protein der nicht mit ‚Tris‘ 
behandelten Zellen; b Glykolyse; c ATP; d *4C-Aktivitat im Protein 
f+ Tris). B Nikotinamid bei 0 min zugesetzt; e anaerobe Glykolyse; 
a “C-Aktivität im Protein der nicht mit ,,Tris‘‘ behandelten Zellen; 
d “C-Aktivität im Protein der mit Tris behandelten Zellen 


Yoshida-Ascites-Sarkomzellen hemmt!). In der verwendeten 
Konzentration des Cytostaticums (7,5 - 10°° m) beginnt diese 
Hemmung nach etwa 1 Std Inkubation und ist nach 2 Std 
nahezu komplett und irreversibel. 

Zur Klärung der Frage, ob die Hemmung des Alanin- 
einbaues nicht lediglich eine Folge des gehemmten Glucose- 
abbaues und somit der mangelnden Energielieferung ist, wur- 


den Versuche mit Nikotinsäureamid (NSA) unternommen. 
NSA vermag nämlich die nach Cytostatica-Einwirkung auf- 
tretende Glykolysehemmung von Tumorzellen wieder aufzu- 
heben bzw. zu verhindern?~‘), In Ergänzung zu den unter!) 
beschriebenen Untersuchungen wurde der Einbau von MC- 
Glycin in das Zellprotein von Yoshida-Ascites-Sarkomzellen 
geprüft. 

Im oberen Teil der Fig. 1 sind die Ergebnisse von Ver- 
suchen dargestellt, in denen die Hemmung der anaeroben 
Glykolyse durch den Zusatz von Nikotinsäureamid wieder 
rückgängig gemacht wurde. Enzymatische Bestimmungen des 
ATP-Gehaltes der Zellen ergaben, daß dieser ebenfalls wieder 
ansteigt. Das ATP erreicht allerdings nicht ganz die Höhe der 
Kontrollen, obwohl die Glykolyse völlig normalisiert wird. 
MC-Glycin (4 m, 0,155 uC/ml) wurde 120 min nach 
Beginn der Inkubation zugesetzt. Der Versuch wurde jeweils 
in 5%iger HCIO, nach 180, 240, 300 und 360 min Inkubation 
gestoppt und das Eiweiß nach der Methode von SIEKEVITZ) 
aufgearbeitet. Der Einbau des !4C-Glycins liegt in den mit 
„Iris“ und NSA behandelten Zellen unter 10% der Kontrollen, 
während der Einbau in den nur mit NSA behandelten Zellen 
nicht gehemmt ist. Versuche mit C-Alanin hatten ähnliches 
ergeben. 

Der untere Teil der Fig. 1 zeigt die Ergebnisse von Ver- 
suchen, in denen NSA zu Beginn der Inkubation eingesetzt 
wurde. Erwartungsgemäß bleibt die Glykolysehemmung aus. 
Wird nach 120 min !4C-Glycin zugesetzt, so ist dessen Einbau 
in das Protein der mit ,,Tris‘‘ und NSA behandelten Zellen 
wiederum stark gehemmt. Es ist jedoch ersichtlich, daß der 
Glycin-Einbau auch in den nur mit NSA behandelten Zellen 
mit der Dauer der Inkubation abnimmt. Offenbar beeinflußt 
NSA in der verwendeten Konzentration ebenfalls den Einbau 
von MC-Glycin in das Zellprotein. 

Unter den geschilderten Bedingungen gelingt es, den Ein- 
bau von MC-Aminosäuren bei intakter Glykolyse und leicht 
abgesunkenem ATP-Gehalt in das Protein von Yoshida- 
Ascites-Sarkomzellen zu hemmen. 


Die Untersuchungen wurden mit Unterstützung der 
Deutschen Forschungsgemeinschaft durchgeführt. Wir danken 
Frau U. Denys, Frau M. Dyrssen und Fräulein E. ScHMAcK 
für die Mithilfe bei den Versuchen. 


Universitäts-Frauenklinik Hamburg-Eppendorf (Direktor: 
Prof. Dr. G. SCHUBERT) 


F. HöLzer, H. Maass und H.A. KUNKEL 
Eingegangen am 30. Juni 1961 


1) Maass, H., F. HöLzer u. H.A. KUNKEL: Naturwissenschaften 
47, 449 (1960). — ?) Roıtt, J.M.: Biochem. J. 63, 300 (1956). — 
3) HoLzEr, H., P. GLOGNER u. G. SEDLMAYR: Biochem. Z. 330, 50 
(1958). — *) Scumipt, C.G.: Z. Krebsforsch. 64, 156 (1961). — 
5) SIEKEVITZ, P.: J. Biol. Chem. 195, 549 (1952). 


Lichenometrische Altersbestimmungen 
an vorchristlichen Steinsetzungen der polynesischen Osterinsel 


Zur Datierung der Grabmale (Ahus) und Standbilder 
(Mohais) der pazifischen Osterinsel (27° 08’ 6” südlicher Breite, 
190° 25’ 54”’ westlicher Länge) liegen mangels kristallographi- 
scher oder radiometrischer Analysen bislang keine exakten 
Angaben vor. Eine botanische Forschungsreise im Sommer 
1961 gab uns aber Gelegenheit zu lichenometrischen Ver- 
messungen nach BESCHEL!) an den Ahus von Ataranga, Hanga 
Ponkura, Hekii, Mahatua, Poe Poe o Toki, Tonga Riki und 
Vinapu (Fig. 1) sowie den Mohais bei Anakena, Hanga Hahave, 
Hanga Roa, Rano Raraku, Tepeu und Vaihu. Die Methode 
der datierten Unterlage, welche edaphische und klimati- 
sche Faktoren weitgehend ausschließt, läßt sich hier bei photo- 
grammetrischer Protokollierung und anschließender Plani- 
metrierung geeigneter Krustenflechtenthalli verhältnismäßig 
einfach anwenden, da zum Vergleich ein umfangreiches reich- 
illustriertes Schrifttum vorliegt?). Für unsere Untersuchungen 
erwiesen sich die relativ konzentrisch wachsenden J.ecidea 
paschalis ZAHLBR., Diploschistes anactinus (NYL.) ZAHLBR. und 
Physcia picta (Swans.) NYL. als tauglich®), deren Entfaltungs- 
raten — trotz der tropischen Lage der Insel — nach jeweils 
10 Parallelmessungen nur 8<12<17 mm?/a (+ 5%) betragen. 

An unbearbeiteten Basaltfelsen erreichen danach Physcia 
picta (Swans.) Nyr. ein Höchstalter von 640, Diploschistes 
anactinus (NYL.) ZAHLBR. von 730 und Lecidea paschalis ZAHLBR. 
von 790 Jahren (+9%). Die Bedeckung der Standbilder und 
Grabmäler mit Flechtenlagern (Fig. 1) läßt auf ein Durch- 
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schnittsalter von 430 Jahren (+8%) seit der Bearbei- 
tung des Basalttuffs schließen; sie entstanden also im Zeit- 
alter der Entdeckungen, womit zahlreiche Altersschätzungen 
revisionsbedürftig werden. Ohne auf ethnologische oder histo- 
rische Zusammenhänge eingehen zu wollen, sei erwähnt, daß 
unsere Werte qualitatv gut mit der von ENGLERT?) aus ge- 
nealogischen Tafeln erschlossenen ‚Periode der Hochblüte 
megalithischer Kunst auf der Osterinsel‘‘ zum Beginn des 17. 
Jahrhunderts übereinstimmen. Diskutierenswert dürfte auch 
die Tatsache sein, daß die untersuchten Steinsetzungen ver- 
schiedenen Stilperioden anzugehören scheinen, während sich 
lichenometrisch keine signifikanten Unterschiede feststellen 
ließen. 

Die Ergebnisse werden a.a.O. eingehender dargestellt. 
Wir sind Hochwürden Pater S. ENGLERT und Pater R. REINERT 


Fig. 1. Ausschnitt der seeseitigen Mauer des Ahus Vinapu mit 

Flechtenthalli von Diploschistes anactinus [Ny..| ZAHLBR. (D) und 
Physcia picta (Swans.) Nyt. (P) 1961 (I) und 1914 

(II [Abbildungsmaßstab 1:6]) 


(Hanga Roa) für mannigfache Hinweise, Frau Professor E. 
Navas (Santiago) für Gewährung der Einsichtnahme in die 
Flechtensammlungen der Kryptogamenabteilung des Staat- 
lichen Naturhistorischen Museums zu Santiago, Herrn Pro- 
fessor Dr. R. BESCHEL (Kingston) für fruchtbringende Dis- 
kussionen sowie der Abteilung für Öffentliche Angelegenheiten 
der Chilenischen Kriegsmarine (Santiago) für die Ermöglichung 
der Studienreise zu Dank verpflichtet. 


Abteilung für Zellphysiologie der Landwirtschaftlichen Fakul- 
tät der Universität von Chile, Santiago *) 

GERHARD FOLLMANN 

Eingegangen am 1. Juli 1961 

*) Anschrift des Verfassers: Universidad de Chile, Escuela de 
Agronomia, Laboratorio de Fisiologia Celular, Casilla 1004, Santiago 
de Chile (A. S.). 

1) BEscHEL, R.: Phyton [Horn] 6, 60 (1955); — North. News 
[Montreal] 10, 60 (1957). — *) EnGLERT, S.: La Tierra de Hotu 
Matu’a. Padre las Casas 1948; — KNnocHE, W.: Die Osterinsel. 
Concepcién 1925; — M£rraux, A.: Die Osterinsel. Stuttgart 
1957; — ROUTLEDGE, K.S.: The mystery of Easter Island. London 
1919. — ?) ZAHLBRUCKNER, A.: Nat. Hist. Juan Fernandez, Easter 
Island [Stockholm] 2, 449 (1928). 


Calcium-Mangel bei Sonnenblumen durch Gibberellin 


Bei unseren Versuchen über die Wirkung organischer 
Stoffe auf die Entwicklung der Pflanzen in Abhängigkeit von 
der Nährstoffversorgung beobachteten wir das Auftreten von 
Calcium-Mangelsymptomen an Sonnenblumen (Helianthus 


annuus L.), die als Hypocotylstecklinge in gibberellinhaltige 
Nährlösung gebracht worden waren. 


Die Pflanzen wuchsen 


in reagenzglasförmigen Glasgefäßen von etwa 40 ml Inhalt in 
einer Nährlösung, die nach der Methode von Hom#&s als Optimal- 
lösung für Sonnenblumenstecklinge entwickelt worden ist!),?); 
sie enthält 3,11 mval Ca**/Liter. Die ausführliche Beschreibung 
der Methodik ist bereits in anderem Zusammenhang erfolgt?). 

Wurde der Nährlösung Gibberellin (Gb) in einer Kon- 
zentration von 2,5 ppm und mehr zugesetzt, so traten an den 
darin wachsenden Pflanzen, deren Längenwachstum gegen- 
über dem der Kontrollpflanzen in Gb-freier Lösung signifikant 
gefördert war, nach etwa 3 Wochen (etwa 2 Wochen nach 
Wiederbewurzelung) typische Symptome starken Ca-Mangels 
in Erscheinung: Adernekrosen an den jüngeren Blättern und 
nachfolgendes Abknicken des Stengels, meist im Bereich des 
2. oder 3. Internodiums, Schrumpfung und Braunfärbung eines 
mehrere Zentimeter langen Stengelabschnitts oberhalb der 
Knickstelle, wobei die oberhalb des geschrumpften Stengelteils 
gelegenen Pflanzenteile (Sproßspitze und jüngere Blätter) 
meist noch längere Zeit turgeszent blieben, die Adernekrosen 
jedoch an Ausdehnung zunahmen. Die mikroskopische Unter- 
suchung des Stengels zeigte im Bereich der Knickstelle Ge- 
webeveränderungen, wie sie für Ca-Mangel ebenfalls charakte- 
ristisch sind®). Infolge der Unterbrechung des Assimilat- 
transports an der Knickstelle kam es unterhalb derselben zu 
einer mehr oder weniger starken Anschwellung des Stengels 
und oberhalb derselben zur Ausscheidung eines glasklaren, 
klebrigen Sekretes in Form zahlreicher Tröpfchen aus den 
Blattstielen. 

Die in Gb-freier Nährlösung gleichen Ca-Gehaltes wach- 
senden Vergleichspflanzen blieben völlig gesund; ebenso unter- 
blieb die Ausbildung von Ca-Mangelsymptomen bei Pflanzen 
in Lösungen, die neben 2,5 ppm Gb die dreifache Ca-Menge 
(9,32 mval Ca**/Liter) als Nitrat oder Chlorid enthielten. 
5,0 ppm Gb riefen in Anwesenheit von 9,32 mval Ca**/Liter 
noch Ca-Mangelsymptome hervor — allerdings erst zu einem 
wesentlich späteren Zeitpunkt als bei normaler Ca-Versor- 
gung —, während diese Gb-Dosis in Gegenwart der fünffachen 
Ca-Menge keine sichtbare Schädigung der Pflanzen bewirkte. 

Die Wurzelentwicklung war bei den in Gb-haltiger Nähr- 
lösung (etwa 1,0 ppm Gb und mehr) signifikant schlechter als 
bei den Vergleichspflanzen. Mit zunehmender Gb-Konzen- 
tration nahm die Zahl der Adventivwurzeln ab; die Wurzeln 
blieben kürzer und dünner, wurden von der Spitze her glasig- 
durchscheinend und verschleimten schließlich. 

Zur Zeit laufen Versuche zur Prüfung der Gb-Einwirkung 
auf den Ca-Stoffwechsel anderer Gattungen sowie Unter- 
suchungen über die Verteilung des Ca in mit und ohne Gb 
aufgewachsenen Pflanzen. 

Der Deutschen Forschungsgemeinschaft danken wir für 
eine Sachbeihilfe, der Pfizer GmbH, Karlsruhe, für die kosten- 
lose Hergabe des Gibberellins. 


Institut für Pflanzenernährung, Bodenchemie und Boden- 
biologie der Technischen Universität, Berlin (Direktor: Prof. Dr. 


E. RAUTERBERG) HANS-OTFRIED LEH 


Eingegangen am 21. Juli 1961 

1) RAUTERBERG, E., u. W. BussLEr: Z. Pflanzenernähr., Düng. 
Bodenkunde 90 (135), 5 (1960). — *) BussLeEr, W.: Z. Pflanzen- 
ernähr., Düng. Bodenkunde 91 (136), 1 (1961). — *) Len, H.-O.: Z. 
Pflanzenernähr., Düng. Bodenkunde 93 (138), 43 (1961). — *) Buss- 
LER, W.: Unveröffentlicht. 


Hemmung der Bliitenbildung von Vitis rupestris durch Gibberellin 


Die bisher vorliegenden Befunde iiber die Wirkung von 
Gibberellin auf die photoperiodisch regulierte Bliitenbildung 
krautiger Arten [vgl. Brian u. Mitarb.!)] oder von Holz- 
pflanzen?) sprechen fiir ein Mitwirken dieser Substanz am 
Ubergang zur reproduktiven Entwicklung. So gelang es 
WITTWER und Bukovac, GALUN und PETERSON und ANHDER?), 
bei Cucumis unter induktiven Bedingungen das Verhaitnis 
von 9: 3 Blüten durch Gibberellin zugunsten der Ausbildung 
andrözischer Blüten zu verschieben. Andererseits wird bei 
einigen Obstarten?) oder bei kernhaltigen Rebensorten‘) die 
Bildung hermaphroditer Blüten offenbar gehemmt. Es wurde 
daher in Anlehnung an die Untersuchungsergebnisse mit 
Cucumis die Frage nach einer möglichen Mitbeteiligung von 
Gibberellinen an der Induktion zur Blütenbildung $ Pflanzen 
einer diözischen Wildrebe überprüft. Um einen wahrschein- 
lichen Antagonismus zwischen vegetativem Wachstum und 
der Anlage generativer Organe weitgehend auszuschalten, 
wurde als Versuchspflanze ein $ blühender Klon von Vitis 
rupestris (St. George) gewählt, der auch nach wiederholter 
Gibberellinbehandlung keine Wachstumsstimulation zeigt®). 


ol 


Heft 19 
1961 (Jg. 48) 


Kurze Originalmitteilungen 


629 


Zweijährige Wurzelreben wurden am 14. 6. 1960 in Mit- 
scherlich-Kulturgefäße eingepflanzt (Füllung Quarzsand, 
2 Pflanzen/Gefäß, 10 Pflanzen/Variante). Die Grunddüngung 
je Gefäß betrug 1,0 g CaCO,, 0,5 g MgSO, und eine Spur FeSQ,. 
Ferner erhielten die Versuchspflanzen je Gefäß 0,5 bzw. 
1,5g N (NH,NO,), 0,75g K,O (K,SO,) und 0,5g P,O, 
[Ca(H,PO,),], wobei die höhere N-Stufe auf zwei Gaben (am 
14.6. und am 12.7.60) verteilt wurde. Bei den auf zwei 
Triebe zurückgeschnittenen Versuchspflanzen wurden alle 
während der Vegetation austreibenden Axillartriebe entfernt. 
Gibberellinsäure (GS)®) wurde in einer Konzentration von 
50 mg/Liter in wöchentlichen Abständen ohne Zusatz von 
Haft- oder Netzmitteln auf die Pflanzen versprüht. 

Eine Wachstumsreaktion auf GS war erwartungsgemäß 
nicht festzustellen (Tabelle). Im Frühjahr 1961 trieben die 
Versuchspflanzen, nachdem sie auf drei Knospen zurück- 
geschnitten worden waren, sehr gleichmäßig aus (vom 6.4. bis 
8.4. 61), doch war die Zahl der austreibenden Knospen bei 
den im Vorjahr mit GS behandelten Pflanzen geringfügig 


Tabelle. Die Wirkung von Gibberellin bei gleichzeitiger Variation der 
N-Düngung auf das Triebwachstum und auf die Intensität der Blüten- 
bildung von V. rupestris 


1960 Intensität der Blütenbildung 1961 
N Trieblängen- |Infloreszenz Blütenzahl®) 
GS*) | g/Ge- zunahme (cm)*) a je Infloreszenz 
faB 2°) \rankt| 2) 
x°) | +m 
Ohne | 0,5 96,9 2,6 | 24 137% | 947 | 63,4 | 67 
4,5 88,7 6,3 30 | 30% | 1868 89,0 8,5 
415 | 99 | 43 —| — 


(14. 6.—8. 9. 60). — b) Blütenzahl der nicht verrankten Infloreszen- 
zen, —c) Angaben bezogen auf 10 Pflanzen (20 Triebe). — d) 14. 6. bis 
13. 10. 60. 


niedriger. Nach dem Austreiben wurden den Pflanzen wiederum 
nur zwei Triebe belassen. Irgendwelche Unterschiede in der 
Wachstumsintensität, bedingt durch die vorjährige GS-Be- 
handlung oder N-Variation, waren nicht zu beobachten. 

Die Anlage von Infloreszenzen wurde durch GS vollständig 
unterdrückt: Von insgesamt 20 mit GS behandelten Pflanzen 
(40 Triebe) bildete jeweils nur ein Trieb von zwei Pflanzen 
eine kleine, schwach differenzierte und stark verrankte Inflo- 
reszenz aus, während bei den unbehandelten Pflanzen 36 große, 
gut ausgebildete und weitere 18 schwach bis stark verrankte 
Blütenstände gezählt wurden. Der relativ hohe Anteil an teil- 
weise erheblich verrankten Infloreszenzen ist in diesem Jahr 
ganz allgemein zu beobachten und vermutlich auf ungünstige 
Witterungsbedingungen des Vorjahres zurückzuführen, 

Die in diesem Versuch gegebene höhere N-Gabe führte 
zu einer besseren Ausbildung der Blütenstände (Zahl der 
Blüten, Signifikanz P% < 5,0), doch vermochte sie nicht, 
den Hemmeffekt der GS zu schwächen. 

Die Hemmwirkung der GS erstreckt sich bereits auf die 
Anlage von Blütenständen, wie mikroskopische Beobachtungen 
an Winterknospen während der Ruheperiode erkennen ließen. 
Somit darf festgstellt werden, daß GS bei V. rupestris ohne 
Stimulation des Längenwachstums die Anlage von ¢ Blüten 
verhindert. Obwohl dieser Hemmeffekt bereits an Obst- 
bäumen?) und Reben) festzustellen war, ist zu berücksichti- 
gen, daß in den genannten Fällen die Ausbildung zwittriger 
Blüten, hier aber die Anlage andrözischer Blüten durch GS 
gehemmt wurde. Darüber hinaus ist die von den genannten 
Autoren beobachtete Blühhemmung gleichzeitig mit einer 
Wachstumsförderung der Triebe verbunden. Es bleibt daher 
zu untersuchen, ob auch die Anlage und Ausbildung des 
Gynäzeums — ähnlich wie bei Cucumis — durch GS beeinflußt 
wird und zu welchem Zeitpunkt der Induktion GS noch einen 
Hemmeffekt auszulösen vermag. 

Für die Möglichkeit zur Durchführung vorliegender Unter- 
suchungen sowie für die mir stets zuteil gewordene Förderung 
danke ich Herrn Professor Dr. B. HUSFELD. 


Forschungs-Institut für Rebenzüchtung Geilweilerhof, Siebel- 
dingen über Landau i.d. Pfalz Aa 
Eingegangen am 27. Juni 1961 

1) BRIAN, P.W., J.F. Grove u. J. MAcMILLAN: Fortschr. Chem. 
org. Naturstoffe 18, 250 (1960). — ?) CRANE, J.C., P.E. PRIMER u, 


R.C. CAMPBELL: Proc. Amer. Soc, Horticult. Sci. 74, 93 (1959). — 
*) Wittwer, S.H., u. M. J. Bukovac: Econ. Bot. 12, 63 (1958). — 
Gatun, E.: Phyton 13, 1 (1959); 16, 63 (1961); — PETERSoN, C.E., 
u. L.D. ANHDER: Science 131, 1673 (1960). — *) WEAVER, R. J.: 
Nature [London] 187, 1135 (1960). — 5) ALLEWELDT, G.: Z. Pflan- 
zenzüchtung 43, 63 (1960). — ®) Der Fa. Boehringer & Söhne, Mann- 
heim-Waldhof, danke ich für das mir zur Verfügung gestellte 
Gibberellinsäure-Präparat. 


Das Gift von Formica polyctena FÖRST. 
als ein möglicher Schutzmechanismus dieses Insekts 
gegen Mikroorganismen 


Nach neuen titrimetrischen und gravimetrischen Be- 
stimmungen!) enthält das Gift von Formica polyctena Forst. 
62 bis 65% HCOOH. Auf Grund dieses hohen Ameisensäure- 
anteils ist eine antibiotische Wirksamkeit des Giftes von vorn- 
herein zu erwarten. Sie wurde für eine Art derselben Gattung 
bereits früher gezeigt?), die Autoren testeten dabei Körper- 
extrakte gegen verschiedene Bakterienarten. In einer weiteren 
Arbeit?) bestätigen dieselben Autoren ihre bereits früher ge- 
äußerte Ansicht, daß das wirksame Prinzip in diesem Fall der 
HCOOH-Anteil des Giftes darstelit. Wir arbeiteten bei F. 
polyctena mit Gift, das wir durch Präparation und Punktion 
der Giftblase gewannen. Mit etwas abweichender Methodik 
konnten auch wir in dem Gift außer der HCOOH bisher keine 
weiteren antibiotisch wirksamen Komponenten nachweisen. 

Die Frage, ob und in welcher Weise das Gift von F. polyc- 
tena im Nest der Tiere auf die Bakterien- und Pilzflora ein- 
wirkt, kann vorläufig nur diskutiert werden. Die Möglichkeiten 
dafür reichen vom einfachen, quantitativ dezimierenden Effekt 
bis zu komplexen Wechselwirkungen etwa in der Form, daß 
für die Ameisen indifferente Mikroorganismengruppen durch 
Minimalkonzentrationen gefördert werden könnten, die dann - 
ihrerseits wiederum in Antibiose zu anderen, unter Umständen 
pathogenen Gruppen treten könnten. Für eine mögliche Be- 
deutung des Giftes als Schutzmechanismus gegen Mikro- 
organismen erscheinen uns jedenfalls außer seiner antibioti- 
schen Wirksamkeit zwei weitere Voraussetzungen als wesent- 
lich: a) die Fähigkeit der Ameisen, den Inhalt ihrer Giftblase 
zu regenerieren, und b) das Absetzen von Gift im Nestbereich 
auch ohne ‚‚Feindbedrohung‘‘. Wir untersuchten deshalb, ob 
sie gegeben sind. Von AUTRUM und Kneıtzt) wurde für die 
Honigbiene, eine andere Aculeate, ein Regenerationsvermögen 
für Gift nachgewiesen, das allerdings auf bestimmte Lebens- 
abschnitte beschränkt ist. Bei unseren eigenen Versuchen 
konnten wir beweisen, daß die Arbeiterinnen von F. polyctena 
zur Regeneration ihres Giftblaseninhaltes in der Lage sind. 
Zunächst war zur völligen Entleerung ihrer Giftblasen vor 
Versuchsbeginn ein eingehendes Reizen jedes einzelnen Tieres 
erforderlich, da das Gift fraktioniert verspritzt wird. Die Ent- 
leerung wurde an präparierten Kontrollen überprüft; außer- 
dem erfolgte die Reizung in ihrer Endphase jeweils auf indi- 
katorgetränktem Filterpapier, das auch kleinste noch ab- 
gegebene Giftmengen auf Grund des Säureanteils ausweist. 
Als Indikator diente der von O’RourkE?°) empfohlene B.D.H. 
soil indicator*). Es ergab sich, daß beispielsweise sechs Tage 
nach Entleerung der Giftblase geringfügige, regenerierte Gift- 
mengen nachweisbar sind, und nach drei Wochen konnten 
deutlich wieder gefüllte Giftblasen präpariert werden. Die 
Versuchstiere wurden mit Zuckerwasser gefüttert. Der ver- 
wendete Indikator ermöglichte ebenfalls den Nachweis, daß 
Arbeiterinnen von F. polyctena offenbar auch ohne ,,Feind- 
bedrohung‘“ Gift absetzen. Die Versuche wurden in Kunst- 
nestern (ohne Bodenmaterial) ausgeführt mit Tieren, die 
vorher 18 Tage lang bei Zuckerwasserdiät gehalten worden 
waren. Ausgeatmetes CO,, regurgitierte Infrabukaltaschen- 
inhalte und Exkremente haben wir durch geeignete Kontroll- 
versuche als Fehlerquellen ausgeschlossen. Die spontane Gift- 
abgabe erfolgt gelegentlich. 

Durchgeführt im Rahmen einer von der Deutschen For- 
schungsgemeinschaft gewährten Sachbeihilfe. 


Institut für Angewandte Zoologie der Universität, Würzburg 
(Direktor: Prof. Dr. K. GösswALD) 


Eingegangen am 23. Juni 1961 


S. SAUERLÄNDER 


*) Hersteller: The British Drug Houses Ltd., Poole, Dorset. 
(Zusammensetzung auch auf Anfrage nicht mitgeteilt.) 

1) Osman, M.F.H., u. J. BRANDER: (Im Druck, 1961). — ?) Nas- 
CIMBENE, A., u. M. Pavan: Boll. Soc. med.-chir. Pavia 1/2, 199 
(1948). — ?) Pavan, M., u. A. NAscımBENE: Bull. Inst. Polytechni- 
que de Jassy 4, 428 (1948). — *) Aurrum, H., u. H. Kneıtz: Biol. 
Zbl. 78, 598 (1959). — °) O’RoURKE, F.J.: Ann. Entomol. Soc. 
America 43, 437 (1950). 
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Die Natur- 
. wissenschaften 


Wachstumshemmung durch niedere Fettsäuren 
bei Endomycopsis vernalis 


Schon durch RAArF!) war bekannt, daß Endomycopsis auf 
Nährböden mit Azetat als einziger C-Quelle nicht zur Ent- 
wicklung kommt. Damit war aber nicht ausgeschlossen, daß 
Essigsäure doch genutzt werden kann, wenn sie nach oder zu- 
gleich mit einer anderen C-Quelle (z.B. Saccharose) geboten 
wird. Unsere Untersuchungen ergaben, daß dies nicht der 


103 Fall ist. Dariiber hinaus zeigte sich 
Mol/ml eine deutliche Wachstumshemmung 
peMol/im durch Natriumazetat, deren Ana- 


0 


lyse folgendes Ergebnis brachte: Es 
r\ handelt sich um eine reine Wirkung 
des Azetat-Ions, die vom Kation 
unabhängig ist. Veränderungen des 
osmotischen Wertes und des pp der 
Nährlösung sind ohne Bedeutung. 
Zwölf verschiedene geprüfte Metall- 
ionen (darunter Li*) vermögen die 
Azetathemmung nicht aufzuheben. 
Es handelt sich im vorliegenden 
Fall also offenbar um etwas anderes 
als die von CAMIEN und Dunn?) 
bei Lactobacillus casei beobachtete 
4 Wachstumshemmung durch Kalium- 
FET SE (nicht Natrium-)azetat, die z.B. 
4 durch Li* vollständig aufgehoben 
werden kann. Ob auch bei Endo- 
Fig. 1. Endomycopsis ver- jmycopsis, wie CAMIEN und Dunn für 
nalis. Wachstumshem- jhren Versuchsorganismus anneh- 
men, eine Störung des Fettstoff- 
Salze). Abszisse: Ketten- Wechsels eine Rolle spielt, ist nach 
länge; Ordinate: Konzen- den bisherigen Ergebnissen möglich, 
tration (uMol/ml) für aber nicht schlüssig bewiesen. 
50 %ige Wachstumshem- Die übrigen Fettsäuren von C, 
mung bis C,, haben zum Teil eine noch 
erheblich stärkere Hemmwirkung 
(Fig. 1). Das Maximum innerhalb der homologen Reihe liegt 
bei der Caprylsäure (C,). Hier wurde die Konzentration für 
Halbwertshemmung mit 0,35 uMol/ml ermittelt. 
R. KLEMM wird über diese Untersuchungen an anderer 
Stelle demnächst ausführlich berichten. 


Pharmakognostisches Institut der Universität, Bonn 


M. STEINER und R. KLEMM 
Eingegangen am 6. Juli 1961 
1) Raar, H.: Arch. Mikrobiol. 12, 131 (1941). — *) CAMIEN, 
M.N., u. M.S. Dunn: Proc. Soc. Exp. Biol. Med. 95, 697 (1957). 


Kreuzung zwischen den Bakterien Escherichia coli K12 
und Serratia marcescens CV 


Die DNS von E.coli hat ein erheblich höheres Adenin- 
Guanin-Verhältnis als die von Serr. marc. Es wäre inter- 
essant zu wissen, ob trotzdem genügende Paarungshomologie 
zwischen beiden Genomen besteht, um einen Erbfaktoraus- 
tausch zu ermöglichen. Kürzlich wurde über Genübertragung 
zwischen Serratia und Salmonella!) sowie auch E. coli?) be- 
richtet. Unabhängig davon wurden mit einem anderen Stamm 
(CV) von Serr. marc.**) hier seit einiger Zeit ebenfalls positive 
Kreuzungsversuche mit E. coli K12 durchgefiihrt, die zu den 
Ergebnissen jener Autoren zusätzliche Informationen erbrach- 
ten. Als Eltern dienten einerseits fünf auxotrophe Stämme 
von E.coli K12, und zwar HfrC M-, 294 (F*) M-, 184 (F-) 
265 (F’)M-, 129 (F-) (z.T. mit zusätzlichen 
Markern), andrerseits eine adenin-auxotrophe, gegen Chlor- 
amphenicol (Cr), Azid (Az’) sowie Streptomycin (S’) resistente 
Mehrfachmutante R5 von Serr. marc. Stamm CV. Selektive 
Marker waren die Auxotrophien, unselektive die Resistenzen, 
ferner Glukosebedarf sowie die Bildung des roten Pigmentes. 
Die Eltern wurden in Difco-Penassay (PA)-Brühe aus einer 
PA-Agarplatte geimpft, diese Kultur 1 Std bei 37 bzw. 30° 
(Serr. marc.) bebrütet, dann je 1 ml der Coli- mit 1 ml der 
Serratia-R 5-Kultur gemischt (jeweils etwa 3-108 Zellen/ml), 
die Mischung 1 Std bei 30° gehalten und davon je 0,1 ml auf 
Serratia - Minimal(Glycerin + Citrat + Salze) - Agar 3») + 0,1% 
Glucose (Mi-+ G) ohne Spateln ausgebreitet. Nach 3 Tagen 
bei 30° waren pro Platte etwa 10 bis 50 prototrophe Kolonien, 
meist wie Serratia rot oder hellrot gefärbt, gewachsen, und 
zwar bei Mischung von R5 mit allen fiinf Coli-Eltern. Aus- 
plattungen der Eltern allein gaben keine oder nur ganz ver- 


einzelt Kolonien. Ausstreichen der Mischung mit dem Spatel 
verminderte die Rekombinantenzahl etwas (10 bis 20%), wohl 
durch Trennung der Paare. Wurde die eine der beiden je- 
weiligen Elternkulturen zentrifugiert und der Uberstand mit 
nur etwa 2% der urspriinglichen Zellzahl verwendet, so waren 
die Rekombinanten entsprechend vermindert; bei Verwen- 
dung von zellfreien Filtraten des einen Elters verschwanden 
sie völlig. Damit ist Genübertragung durch Phagen, freie 
DNS sowie andere subcelluläre Agentien ausgeschlossen. 
Überraschend ist, daß die Rekombinatenrate bei Verwendung 
der Coli-Typen Hfr, F* und F~ als den einen Elter etwa gleich 
ist. Alle fünf Kreuzungen ergaben eine Rekombinantenrate 
von 1,5 ....4:10° pro Serratiazelle. Die Genüberführung be- 
ruht daher nicht auf dem vom F-Episom gesteuerten Sexual- 
mechanismus von E.coli K12, eher scheint Serratia der 
bestimmte Partner zu sein. Bei Strich-Nachkulturen der 
sehr verschieden großen Rekombinantenkolonien auf Mi-+ G- 
Agar wuchsen 30 bis 40% nicht (meist aus kleinen Kolonien), 
waren dann also nicht mehr prototroph (,, Pseudoprototrophe‘‘ 
durch abortiven Genaustausch ?). Die meisten prototrophen 
Rekombinanten waren rot oder hellrot wie Serratia gefärbt, 
nur 5 von 153 waren weiß. 68% der Rekombinamten hatten 
alle drei Resistenzen (C’ Az’ Sr) des Serratia-Elters, 17% waren 
C-sensibel (Cs), 8% Azs, 5% Cs Azs und nur 2% Cs Azs Ss wie 
die Coli-Eltern. Auf Mi-Agar ohne Glucose wuchsen alle 
Rekombinanten nur sehr wenig, also wie E. coli. Die Serratia- 
Escherichia-Hybriden enthalten demnach unterschiedliche 
Genomanteile beider Partner. Auch mit einigen anderen Auxo- 
trophiemutanten von Serr. marc. CV wurde Rekombination 
erhalten. 

Mit Unterstützung der Deutschen Forschungsgemeinschaft. 


Institut für Mikrobiologie der Universität, Frankfurt a.M. 


R.W. Kaplan 
Eingegangen am 19. Juli 1961 


1) CAREY, W.F., W.M. SpıLman u. L.S. Baron: Bact. Proceed. 
(Abstr. 60. Ann. Meet. Philadelphia 1960), p. 73. °) MANDEL, M., 
L. Morton, A.D. DER SARKISSIAN u. F.A, Moun: Bact. Proceed. 
(Abstr. 60 Ann. Meet. Philadelphia 1960), p. 187. — *) KarLan, 
R.W.: Arch. Mikrobiol. a) 32, 138 (1959); b) 24, 60 (1956). 


Über die Lysotypie von saprophytären Mykobakterien 


Eigene Untersuchungen zur Typisierung von Mykobak- 
terien mit Hilfe von Mykobakteriophagen!) erbrachten in 
Fortführung der Versuche, daß sich besonders säurefeste 
Saprophyten der Arten Mycobacterium smegmatis und 
Mycobacterium fortuitum rasch und sicher bestimmen lassen. 
Unter Verwendung von 9 der insgesamt 18 zur Verfügung 
stehenden Mykobakteriophagen-Stämme zeigte sich, daß eine 
Typisierung der genannten Mykobakterienarten mit Phagen 
in der sog. RTD (routine test dilution) erfolgversprechend ist. 
Unter der RTD versteht man diejenige Phagenkonzentration, 
die beim Austitrieren auf dem zur Vermehrung benutzten 
Mykobakterienstamm gerade noch eine voliständige Bakterien- 
lyse hervorruft. 

Bei der Prüfung von Laborstämmen sowie von Myko- 
bakterienstämmen, die aus verschiedenen Untersuchungs- 
materialien isoliert worden waren, ergab sich, daß die mit 
kulturellen und biochemischen Methoden?),3) eindeutig als 
M. smegmatis identifizierten Mykobakterien auf Grund der 
Phagentypisierung unter Benutzung einer Standardmethodik!®) 
mindestens in zwei Gruppen zu ordnen sind. Demgegeniiber 
war das Lysisbild (,,phage pattern‘) bei allen geprüften For- 
tuitum-Stämmen übereinstimmend (vgl. Tabelle). 

Rund 50% der untersuchten Stämme der Art M. smegma- 
tis gehören zu Typ A und B. Über die endgültige Gruppierung 
der nicht in die Typen A oder B einzuordnenden Stämme von 
M.smegmatis sind die Untersuchungen noch nicht abge- 
schlossen. 


Tabelle. Die Lysosensibilität von M.smegmatis und M. fortuitum 
gegen Mykobakteriophagen in der RTD 


Mykobakterienart 


Mykobakteriophagen-Stämme 
bzw. -gruppe | 


M.smegmatis TypA. . . 
M. smegmatis TypB. . 

M. fortuitum 


ap 
-|+ 
| + 


= 
1; + = vollständige Lysis; + = keine Lysis. 


| 
| 
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Die Versuchsergebnisse zeigen, daB es bei der Typisierung 
von saprophytären Mykobakterien wichtig ist, die Phagen in 
der RTD zu benutzen. Des weiteren ist in bezug auf die 
Lysotypieergebnisse bei M. smegmatis von Interesse, daB es 
bei Mykobakterien analog den Erfahrungen bei der Staphy- 
lokokkentypisierung méglich ist, mit Hilfe der Lysisbilder 
unbekannte Stämme systematisch zu differenzieren. 


Tuberkulose-Forschungsinstitut, Berlin-Buch (Direktor: Dr. 
med. P. STEINBRÜCK) 


WOLFGANG KAPPLER*) 
Eingegangen am 28. Mai 1961 


1) KÄPPLER, W.: a) Naturwissenschaften 46, 629 (1959); — 
b) 48, 631 (1961); — c) Z. ärztl. Fortbild. 54, 627 (1960). — *) Gor- 
pon, R.E., u. M.M. Smiru: J. Bact. 66, 41 (1953). —*) BönIckE,R.: 
Zbl. Vakt., I. Abt. Orig. 178, 209 (1960). 


*) Dr. WoLFGANG KÄPPLER, Tuberkulose-Forschungsinstitut 
Berlin-Buch, Karower Straße 11. 


Über die Lysosensibilität von Mykobakterien der aviären Gruppe 


Zur aviären Gruppe der Mykobakterien gehören nach eige- 
nen Untersuchungen!) , ,echte‘‘ aviäre Stämme (Mycobacterium 
avium) und sog. atypische Mykobakterien der Gruppe III 
(nicht-photochromogene Mykobakterien) nach Runyon. Nach 
FroMAN u. Mitarb.?) sowie TAKEYA u. Mitarb.®) sind hühner- 
virulente Stämme von M. avium phagenresistent. Lediglich 
Hıkawa#) fand zwei Avium-Stämme mit hoher Virulenz für 
Hühner, die gegen einen Phagenstamm sensibel waren. 

Bei eigenen Versuchen zur Typisierung von Mykobakterien 
mit Hilfe von Mykobakteriophagen5) wurden auch 6 Stämme 
von M. avium mit hochgradiger Hühnervirulenz und 32 Stäm- 
me atypischer Mykobakterien der Gruppe III in bezug auf ihre 
Empfindlichkeit gegen 18 uns zur Verfügung stehende Myko- 
bakteriophagen-Stämme untersucht. Hierbei ergab sich, daß 
5 der 6 geprüften M. avium-Stämme sowie 23 der 32 Stämme 
der Gruppe III von dem Phagenstamm A lysiert wurden. Drei 
weitere Phagenstämme zeigten ebenfalls gegen einige Stämme 
der Gruppe III lytische Aktivität. 

Aus den Versuchsergebnissen lassen sich zwei Schlußfolge- 
rungen ableiten: 1. Für Hühner hochgradig virulente ,,echte‘‘ 
M. avium-Stämme sind phagensensibel. — 2. Die lytische 
Aktivität des Phagenstammes A sowohl gegen M. avium als 
auch gegen nicht-photochromogene Mykobakterien (Gruppe III) 
ist ein weiterer Hinweis fiir eine stammesgeschichtliche Ver- 
wandtschaft der in der aviären Gruppe vereinigten Myko- 
bakterien. 


Tuberkulose-Forschungsinstitut, Berlin-Buch (Direktor: Dr. 
med. P. STEINBRÜCK) WoLFGAnG KÄPPLER*) 
Eingegangen am 28. Mai 1961 


1) KÄPPLER, W.: 28. Tagg. der Dtsch. Ges. für Hyg. u. Mikrobiol. 
vom 2. bis 5. 5. 1961 in Düsseldorf. — ?) Froman, S., D.W. WiLL 
u. E. BoGEn: Amer. J. Publ. Health 44, 1326 (1954). — Wırr, D.W., 
S. Froman, I. Krasnow u. E. BoGEn: Amer. Rev. Tuberc. 76, 
435 (1957). — *) TAKEYA, K., T. YosHIMURA, K. YAMAMURA u. 
T. Topa: Am. Rev. Tubercul. 80, 543 (1959). — *) Hıkawa, Y.: 
Kekkaku 34, 467 (1959). — 5) KAppLer, W.: Naturwissenschaften 
46, 629 (1959); — Z. ärztl. Fortbild. 54, 627 (1960). 

*) Dr. WOLFGANG KÄPPLER; Tuberkulose-Forschungsinstitut, 
Berlin-Buch, Karower Straße 11. 


Incorporation of Iron (Fe5°) by Rat Bone Marrow 
Megakaryocytes in Vivo after Administration of 
Cysteamine before Irradiation 


In our previous communication!) we reported Fe5® in- 
corporation by rat bone marrow megakaryocytes and that 
radiation caused an increase in the Fe®® uptake in these cells”). 
The study on iron incorporation by the megakaryocytes was 
further extended by injecting cysteamine (ß-mercaptoethyl- 
amine), a protector against radiation®-5) into the rats im- 
mediately before irradiation. 

Three Indian albino rats of average 120g bodyweight 
received an intraperitoneal injection of 150 mg/kg of cyste- 
amine prior to a whole-body irradiation of 500 r along with 
animals used in the previous series!»). Each animal was in- 
jected with 4-5uc of Fe®® labelled FeCl, in citrate buffer 
(specific activity more than 1-5 uc/ug) on the 8th day after 
irradiation and sacrificed on the 10th day. Histological pre- 
parations and other processes were exactly the same as re- 
ported earlier™). After staining with Methyl green pyronin 
the megakaryocytes were observed under oil immersion. 
Incidence of megakaryocytes was higher than that of the 


Table. Effect of cysteamine 


Irradiation 
Number of grains 
+ cysteamine only 
pericell (with 29-3 + 10-0 755 +160 
per nucleus (with S.D.)..... 109 + 5:6 28-3+ 7°8 
per cytoplasm (with S.D.). . . . 184+ 66 47:2 


Background counts in the two series were 6-9 and 11-3 respec- 
tively. 


previous series!) and the incorporation of Fe®® too was much 
less when compared with the previous ones») (Table). 

A marked difference was observed between the two series 
with regard to the Fe®® incorporation as may be seen from 
the Table and this is statistically significant. 

It appears that cysteamine offers protection against radia- 
tion induced stimulation?) at the level of iron incorporation. 

Grateful acknowledgement is made to Dr. SUBODH MITRA- 
M.B. (Cal), M,D. (Berlin), F.R.C.S. (Edin), F.R.C.O.G., 
F.A.C.S., F.N.I., Director for his interest in the work, to 
Dr. P. DE and Shri K.L. BHATTACHERYA for valuable dis- 
cussions and to Shri R. CHATTERJEE for co-operation. 
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1) BRAHMA, S.K., A. Bose and S. Bose: Naturwissenschaften 
48, a) 436, b) 582 (1961). — *) Bacg, Z.M., G. DecHamps, P. Fı- 
SCHER, A. HERVE, H. LE Brnan, J. Lecomte, M. PırortE and P. 
RayeEtT: Science 117, 633 (1953). — *) Devik, F.,-and L. Francis: 
Acta radiol. 44, 243 (1953). — 4) ARMELLINI, G., P. FuMAGALLI and 
G. Pisani: Radiobiol. Latina 1, 88 (1958). — 5) DE, P., R. CHArT- 
TERJEE, A. Bose and S. Bose: Proc. Third Australasian Conf. on 
Radiobiology, p. 138. London: Butterworth 1961. 


Besprechungen 


Schlichting, H., und E. Truckenbrodt: Aerodynamik des Flugzeuges. 
Bd. I: Grundlagen der Strömungsmechanik. Aerodynamik des 
Tragflügels (1. Teil). Bd.II: Aerodynamik des Tragflügels 
(2. Teil), des Rumpfes, der Flügel-Rumpf-Anordnungen und 
der Leitwerke. Berlin-Göttingen-Heidelberg: Springer 1959 
bzw. 1960. Bd. I: XV, 455 S. u. 260 Abb. Gr.-8°. Gzl. 
DM 52.50. Bd. II: XVI, 485 S. u. 389 Abb. Gr.-8°. Gzl. 
DM 61.50. 

Das Buch, das in allen Teilen von beiden Autoren gemein- 
sam verfaßt wurde, wendet sich in erster Linie an Studenten 
und Ingenieure des Flugzeugbaus. Es tritt jetzt im deutschen 
Schrifttum an die Stelle des ebenfalls zweibändigen Werkes 
von Fucus und Hopr, das unter gleichem Titel und im gleichen 
Verlag zuletzt 1935 erschien. Während damals jedoch in 
einem der beiden Bände auch die Flugmechanik behandelt 
wurde, ist die neue Darstellung allein der eigentlichen Aero- 


dynamik gewidmet, d.h. der Theorie der Luftkräfte, die bei 
vorgegebenem stationärem Bewegungszustand an den Teilen 
der Flugzeugzelle angreifen. Dieses Sachgebiet ist in der 
Zwischenzeit erheblich angeschwollen, und es sei erwähnt, daß 
beide Verfasser zum Fortschritt der Theorie und der prakti- 
schen Rechenverfahren wichtige Beiträge geliefert haben. 


Der auffälligste Unterschied gegenüber dem früheren Buch 
ist dadurch bedingt, daß bei der hohen Geschwindigkeit 
moderner Flugzeuge die Kompressibilität der Luft nicht mehr 
vernachlässigt werden kann. Dementsprechend nimmt die 
Gasdynamik einen breiten Raum ein. Die klassische Theorie 
der inkompressiblen Flüssigkeit behält allerdings ihre grund- 
sätzliche Bedeutung, denn die kompressible Strömung läßt 
sich näherungsweise auf die inkompressible zurückführen, 
solange die Strömungsgeschwindigkeit im ganzen Feld kleiner 
ist als die Schallgeschwindigkeit. Ganz andere Ansätze sind 
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dagegen bei Überschallströmung erforderlich. Das Buch ist 
in drei Teile gegliedert. 

Teil A: Grundlagen aus der Strömungsmechanik (326 Sei- 
ten in Band I). Dies ist eine ziemlich allgemeine Einführung 
in die Strömungslehre. Mit etwa gleichem Umfang werden die 
(inkompressible) Hydrodynamik, die (kompressible) Gas- 
dynamik und die Grenzschichttheorie behandelt. Während 
die Kapitel über reibungsfreie Strömung als Vorbereitungfür 
die weiteren Teile anzusehen sind und dort in Einzelheiten 
ergänzt werden, ist das Grenzschicht-Kapitel in stärkerem 
Maße in sich abgeschlossen. 

Teil B: Aerodynamik des Tragflügels (340 Seiten, auf 
beide Bände verteilt). Dieser Teil ist das Kernstück des Buches 
und ist besonders ausführlich gestaltet. Bei der Behandlung 
des zweidimensionalen Problems (Flügel unendlicher Spann- 
weite) steht das Singularitätenverfahren im Vordergrund. 
Für den dreidimensionalen Fall endlicher Spannweite wird 
PRANDTLs Theorie der tragenden Linie dargestellt, und es 
werden verschiedene Erweiterungen dieser Theorie beschrieben, 
insbesondere die Tragflächentheorie, die mit einer flächen- 
haften Verteilung der gebundenen Wirbel rechnet und daher 
nicht nur für große, sondern für beliebige Flügelstreckung und 
für beliebige Grundrißformen gültig ist. Der Einfluß der 
Kompressibilität bei Unterschallströmung wird diskutiert. 
Schließlich wird auch der Tragflügel bei Überschallströmung 
erörtert. Aus zahlreichen Beispielrechnungen ist der Einfluß 
der verschiedenen geometrischen Parameter auf die aero- 
dynamischen Eigenschaften des Flügels bei Unter- und Über- 
schallgeschwindigkeit zu erkennen, 

TeilC: Aerodynamik des Rumpfes und der Leitwerke 
(218 Seiten in Band II). Hier wird vorwiegend beschrieben, 
wie sich die verschiedenen Bauteile des Flugzeuges gegenseitig 
beeinflussen. Der wichtigste der behandelten Interferenz- 
effekte beruht darauf, daß sich das Höhenleitwerk in dem vom 
Flügel erzeugten Abwind befindet. 

In allen Teilen des reichhaltigen Buches steht die Theorie 
im Vordergrund der Betrachtung. Ihre Voraussetzungen und 
Ergebnisse werden geschildert. In vielen Fällen, insbesondere 
bezüglich der Tragflügeltheorie, wird auch die Durchführung 
der Rechnung ausführlich beschrieben. In der Regel werden 
experimentelle Ergebnisse zum Vergleich und zur Rechtferti- 
gung der theoretischen Ansätze herangezogen. In beiden 
Bänden wird durch eine Zusammenstellung der Daten aus- 
geführter Flugzeuge eine Vorstellung von den praktisch 
interessierenden Größenordnungen gegeben. Es ist klar, daß 
bei der Fülle des Stoffes nicht alle Einzelheiten erschöpfend 
behandelt werden konnten. So wird etwa die Theorie schlanker 
Flügel nur kurz angedeutet. Zahlreiche Literaturhinweise 
werden jedoch in allen Fällen gegeben. Insgesamt ist fest- 
zustellen, daß die beiden Bände in gedrängter Form einen 
guten Überblick über das umfangreiche Gebiet der Flugzeug- 
Aerodynamik vermitteln. K. KRAEMER (Göttingen) 


Neumann, Hans: Das Messen mit elektrischen Geräten. Grund- 
lagen und Anwendungen. Berlin-Göttingen-Heidelberg: Sprin- 
ger 1960. XII, 640 S. u. 465 Abb. Gr.-8°. Geb. DM 55.50. 


Das Buch kann solchen Physikern, Ingenieuren und Stu- 
denten, die die tägliche Arbeit des Messens vertiefter erfassen 
möchten, als es gewohnheitsmäßig üblich ist, wärmstens emp- 
fohlen werden. Das Studium des Buches wird ein Anreiz 
und eine sehr wertvolle Hilfe dazu sein. Es bietet die Mög- 
lichkeit, die Routine-Meßtechnik, die jeder technisch Inter- 
essierte heute schon in einem Alter handhabt, wo er ihre ver- 
feinerten Gesetze noch nicht erfassen kann, zur bewußt 
gewordenen „Kunst des Messens‘‘ zu steigern, die ihre Be- 
dingungen und Grenzen kennt. Erst durch eine kritische 
Beurteilung ihrer selbst gewinnt eine Messung den Rang eines 
verantwortlichen Beitrages zur Lösung einer Aufgabe oder zur 
Entscheidung einer Situation. Es ist die lobenswerte Absicht 
dieses Buches, zu dieser kritischen Selbstverantwortlichkeit 
des Messenden hinzuführen. Der Verfasser tut es mit dem 
pädagogischen Geschick eines erfahrenen Lehrers, das nicht 
nur von der Kunst der Darstellung, sondern in erster Linie 
von einer sehr umfassenden Beherrschung des Stoffes getragen 
wird. Das Letztere kennzeichnet das Buch in besonderer Weise. 

Trotz des relativ großen Umfanges muß man dem Buch eine 
weise Beschränkung auf wichtige und grundlegende Kapitel 
der Elektromeßtechnik bescheinigen. Ihre Auswahl folgt 
einmal systematischen und pädagogischen Erfordernissen, 
wird aber gleichzeitig auch der Wichtigkeit gerecht, die die 
ausgewählten Meßmethoden und Meßgeräte in der Praxis 


haben. Das ist leicht zu erkennen, wenn man einige der 
ersten Hauptkapitel in ihrer Reihenfolge anführt: Maßein- 
heiten, Maßsysteme und Normale-Fehler, Fehlerfortpflanzung, 
Fehlerausgleich — Das Drehspulgalvanometer — Die Kom- 
pensationsmessung — Die Brückenschaltungen. 

Es ist weiterhin eine hervorzuhebende Eigenart des Bu- 
ches, daß wichtige Grundbegriffe in verschiedener Richtung 
erläutert werden, so einen praktischen Weg zeigend, wie man 
den Studierenden vertieft in das Wesen einer Wissenschaft 
einführen kann, ohne ihn mit Stoff zu überhäufen. Dieser Ver- 
such, dessen erfolgreiche Handhabung das moderne Studium 
allerorten dringend erfordert, kann im vorliegenden Falle als 
besonders gelungen bezeichnet werden. Als Beispiel möge das 
Kapitel über das Gleichstromgalvanometer gelten. Jedermann, 
der elektrische Messungen macht,wird immer wieder auf dieses 
grundlegende Instrument geführt werden. Deshalb wird es 
vom Verfasser nicht nur weit an den Anfang gestellt, sondern 
auch als typisches Beispiel zum Verständnis des statischen und 
dynamischen Verhaltens trägheitsbehafteter Meßwerke sehr . 
gründlich behandelt, u.a. mit den Stichworten: Prinzipieller 
und konstruktiver Aufbau, Empfindlichkeit, Genauigkeit, 
Eigenverbrauch, Dämpfung, statisches Gleichgewicht, Be- 
wegungsgleichung des dynamischen Verhaltens, Theorie der 
Dämpfung, Optimale Dämpfung, Aperiodischer Grenzzustand. 
Ballistisches Galvanometer, Kriechgalvanometer, Anwen- 
dungsfälle zur Erzielung höchster Meßgenauigkeit, Empfind- 
liche Nullverfahren, Kompensatoren. 

Andere wichtige Kapitel, die ähnlich systematisch behan- 
delt werden, sind: Meßwandler, Wechselstrom-Betriebsgrößen 
in Einphasen- wie in Dreiphasensystemen, oszillographische 
Meßverfahren, Induktionszähler für Wechsel- und Drehstrom, 
dadurch auch zeigend, daß das Buch mit einer Spezialbetonung 
für Elektroingenieure versehen ist. 

Kennzeichnend für die Gründlichkeit der Darstellung und 
für die wirkliche Vertrautheit mit dem Stoff — zu dem das 
Buch mit Freude am Lehren hinführen will — ist die Tat- 
sache, daß auf über 100 Seiten 18 ausgewählte Meß-Beispiele 
aus der Praxis in Aufbau, Ergebnis und Kritik sorgfältig dis- 
kutiert werden. 

Der in der heutigen Praxis stehende Meßtechniker möchte 
vielleicht einige Kapitel über Meßverstärker, Fernmessung und 
digitale Meßwertverarbeitung vermissen. Aber, wie schon 
gesagt, verdienstvoller ist es, sich auf einige Schlüsselverfahren 
des ohnehin unübersehbaren Stoffes zu beschränken und diese 
exemplarisch vorzuführen. Dies in vorbildlicher Weise getan 
zu haben, muß man dem Buch empfehlend bestätigen. 

A. Naumann (Karlsruhe) 


Smith, Cyril Stanley: A History of Metallography. The Development 
of Ideas on the Structure of Metals before 1890. Chicago: The Uni- 
versity Press 1960. XXI, 291 S. u. 110 Fig. Gr.-8°. $ 8.50. 


Der Autor ist durch seine bahnbrechenden Arbeiten iiber 
die Kornstruktur der Metalle und als Herausgeber metall- 
kundlicher Klassiker längst über das engere Fachgebiet hinaus 
bekannt. Er legt hier als Frucht seiner langjährigen Bemü- 
hungen um den geschichtlichen Hintergrund seines Fach- 
gebiets ein außerordentlich interessantes kleines Buch vor, 
das zugleich ein Stück Kunstgeschichte und Geistesgeschichte 
darstellt. Lange bevor die Wissenschaft sich der Struktur der 
Metalle zuwandte, benutzten Waffenschmiede in Damaskus 
und Japan Ätzfiguren auf Stahl zur Dekoration. An ähn- 
lichen Beobachtungen entwickelte sich im 17. Jahrhundert 
die Korpuskularphilosophie der Materie. Die frühe Metall- 
industrie schloß von Beobachtungen auf Bruch- und Guß- 
flächen auf die Qualität des hergestellten Materials. SMITH 
zeigt, wie in der zweiten Hälfte des 19. Jahrhunderts die 
Metallographie in den Händen von SorBy, dem genialen 
Mikroskopiker, zur Metallkunde als Naturwissenschaft wurde. 
Diese Geschichte ist glänzend geschrieben und mit zahlreichen 
ausgezeichneten Abbildungen belegt. Sie stellt die Entwick- 
lung unserer Vorstellungen vom Aufbau der Materie an einem 
praktisch eminent wichtigen Beispiel dar, dem des Metalls 
und hier insbesondere des Stahls. Nach Smitus Überzeugung 
sind viele der beschriebenen tragischen Irrwege unserer Vor- 
stellungen auf diesem Gebiet durch den Mangel an Kontakt 
zwischen dem beobachtenden Praktiker und dem konstruie- 
renden Naturphilosophen entstanden. Diese Warnung betrifft 
auch uns heute und ist ein Grund mehr, sich über diesen ge- 
lungenen Beitrag zu einer sonst immer spärlicher werdenden 
Geschichtsschreibung der Naturwissenschaften zu freuen. 

P. HaasEn (Göttingen) 


Herausgeber und verantwortlicher Redakteur: Professor Dr. Ernst Lamla, Göttingen. — Verantwortlich für den Anzeigenteil: Günter Holtz, Berlin-Wilmersdorf, 
Heidelberger Platz 3. — Springer-Verlag OHG, Berlin-Göttingen-Heidelberg. — Druck der Universitätsdruckerei H. Stürtz AG., Würzburg. — Printed in Germany 
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Lichtelektrische Meßgeräte 


Photozellen - Selenphotoel te +» Cds-Kristallzellen 
Germaniumzellen - Silizium-Photoelemente 

Beleuchtung 0,001—100000 Lux 

Kolorimeter 


Uni 
MIKROSKOPE 
Titrier-Kolorimeter 


Röhren-Kolorimeter für Forschung und Praxis 


Becherglas-Kolorimeter 
Durchfluß-Kolorimeter 
Spektral-Kolorimeter 
Spektralphotometer 200— 20000 nm 
Fl photometer mit Membrankompressor 
Multiflex-Galvanometer ab 10-3—10-11 A 
Farbanalysator 
Glanzmesser - Reflexionsmesser 
Transparenz- und Schwärzung Hellfeld 


Leukometer 
pH-Acidometer - Taschen-pH-Meter 


Phasenkontrast 
Spezialfabrik lichtelektr. Zellen und Apparate 


Dunkelfeld 
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Berlin-Zehlendorf, HermannstraBe 14-18 Polarisation 


Stellenanzeige 


Insecticide Chemist 


Required by The West African Cocoa Research Institute 
at Tafo, Ghana to conduct studies on insecticides used for 
controlling pests of the cocoa tree. Appointment will be 
on contract for two tours of 15—18 months in the first 
instance. 


Salary according to qualifications and experience in 
scale £1,248 a year rising to £2,820 a year. Gratuity at 
rate of £150 a year payable at end of a tour or on final 
completion of service. Free passages for officer and wife. 
Assistance towards children’s passages or allowance up to 
£300 per annum if educated in U.K. Liberal leave on full 
salary. Quarters available at moderate rental. 


Candidates must possess a good honours degree in 
Chemistry and have had not less than two years post- 
graduate training or research experience in Biochemistry, 
preferably with a bias to Entomology. Women candidates 
must be single. 


Apply to CROWN AGENTS, 4 Millbank, London, 


Verlangen Sie bitte Druckschrift 30 Lg 


S.W.L, for application form and further particulars, stat- Vertrieb für die Bundesrepublik 
ing age, name, brief details of qualifications and experience H 
and quoting reference M3B/53564/NAM. Werner Jahnert, Gottingen 
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Kaliumbromid 


Deoxyribose 


Die Einführung von 


Catalin lonen Modellen 


auf der neuen verstellbaren Unterlage 
in Verbindung mit 


Catalin Kovalent Modellen 


ermöglichen Ihnen eine genaue Darstellung molekularer Strukturen 
von Metallen bis zu komplexen organischen Verbindungen. 


Wünschen Sie ausführliche Prospekte über die Modelle oder 
deren Einzelteile. Schreiben Sie bitte an: 


Waltham Abbey, Essex, England - Telefon-Nr. Waltham Cross 23344 
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